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Re su men. La Fi bro sis Quís ti ca (FQ), es la en fer me dad au to só mi ca re ce si -
va se ve ra más fre cuen te en po bla cio nes cau cá si cas, en las que tie ne una in ci -
den cia de 1/2500 in di vi duos. Se ca rac te ri za por una al te ra ción ge ne ra li za da
de las glán du las exo cri nas y es pro du ci da por más de mil mu ta cio nes de un
gen lo ca li za do en la re gión 7q31, que co di fi ca una pro teí na lla ma da Re gu la -
dor de la Con duc tan cia Trans mem bra na de FQ (RCTFQ). La mu ta ción más
fre cuen te es la ∆F508, que con sis te en la de le ción del co dón que co di fi ca a la
fe ni la la ni na en la po si ción 508. El ob je ti vo de este tra ba jo fue de ter mi nar la
fre cuen cia de la mu ta ción ∆F508 en pa cien tes ve ne zo la nos afec ta dos con FQ
me dian te la Reac ción en Ca de na de la Po li me ra sa (RCP). Se es tu dia ron 30 pa -
cien tes per te ne cien tes a 28 fa mi lias, que por clíni ca y 2 de ter mi na cio nes de
clo ru ros en su dor > 60 meq/L fue ron diag nos ti ca dos como afec ta dos con FQ.
La de tec ción de la mu ta ción se rea li zó a par tir de am pli fi ca ción por RCP de
un seg men to del gen de FQ de 98 pa res de ba ses (pb) que con tie ne el co dón
que co di fi ca a la fe ni la la ni na en la po si ción 508 y el cual está au sen te en los
que tie nen la mu ta ción. La fre cuen cia del ale lo ∆F508 fue de 26,79%, dis tri -
buí dos en 6 ho mo ci go tos ∆F508 y 7 he te ro ci go tos com pues tos ∆F508/X. El
res to de las mu ta cio nes, no ∆F508, re pre sen ta ron el 73,21%. La fre cuen cia
del ale lo ∆F508 en esta mues tra es me nor a la re por ta da en paí ses eu ro peos.
En Amé ri ca La ti na se ha ob ser va do una gran he te ro ge nei dad en su fre cuen cia, 
esta va ria ción po dría ex pli car se por los di fe ren tes pa tro nes de mes ti za je da dos 
por mi gra ción ex ter na y de las al te ra cio nes mo le cu la res de FQ que exis ten en
la po bla ción que se ana li ce. En este tra ba jo, la mu ta ción ∆F508 pro vie ne de
abue los en su ma yo ría (79,41%) na ci dos en paí ses me di te rrá neos y en Co lom -
bia y en las no ∆F508, los abue los son na ci dos pre fe ren te men te en Ve ne zue la
(79,27%) y Colombia (17,07%).
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Ab stract. Cys tic Fi bro sis (CF) is the most com mon and se vere autosomal 
re ces sive dis ease in Cau ca sian pop u la tions, with an in ci dence of 1 in 2500 live 
births. It is char ac ter ized by a gen er al ized dis tur bance in exocrine glands and
it is caused by over one thou sand mu ta tions at the cys tic fi bro sis con duc tance 
reg u la tor gene (CFTR) mapped at 7q31. ∆F508 is the most fre quent mu ta tion 
world wide and it con sists in a de le tion of the codon that en codes fenilalanine
at the 508 pro tein´s po si tion. The aim of this study was to de ter mine the fre -
quency of the ∆F508 mu ta tion in Ven e zue lan pa tients with CF us ing the Poly -
mer ase Chain Re ac tion (PCR). We stud ied thirty pa tients of twenty eight fam -
i lies who were di ag nosed with CF based on their clin i cal fea tures and sweat
chlo ride level > 60 mEq/l in two de ter mi na tions. De tec tion of the mu ta tion
was per formed from the am pli fi ca tion of a 98 pair of bases (pb) CF gene seg -
ment which con tains the codon that en codes fenilalanine in the 508 po si tion
by PCR. This PCR prod uct is ab sent in those who have the mu ta tion. The
∆F508 allelic fre quency was 26.79%, dis trib uted in six ho mo zy gous and seven
com pound heterozygote ∆F508/X. The re minder mu ta tions (no ∆F508) rep re -
sent 73.21%. The ∆F508 fre quency in our sam ple is less than the re ported in
Eu ro pean coun tries. On the other hand, a ∆F508 fre quency highly het er o ge -
neous has been ob served in Latin-Amer i can coun tries. This vari a tion re sults
from mixed pop u la tions with a dif fer ent ge netic back ground in flu enced by ex -
ter nal mi gra tion and CF mo lec u lar al ter ations, which ex ists in the an a lyzed
pop u la tions. In this study, the ∆F508 mu ta tion co mes mainly from grand par -
ents (79.41%) who were born in Med i ter ra nean coun tries and Co lom bia, while 
the no ∆F508 mu ta tions come from grand par ents who were born in Ven e zuela 
(79.27%) and Co lom bia (17.07%).

Recibido: 06-06-2002. Aceptado: 19-01-2004.

INTRODUCCIÓN

La Fi bro sis Quís ti ca (FQ), es la en fer -
me dad au to só mi ca re ce si va se ve ra más fre -
cuen te en la po bla ción blan ca, con una in ci -
den cia de 1 en 2.500 na ci dos vi vos y una
fre cuen cia de por ta do res de 1 en 25 (1-4).

En Ve ne zue la se ha pu bli ca do que la fre -
cuen cia del fe no ti po en la po bla ción ge ne ral
es de 1 en 42.733, y la fre cuen cia es ti ma da
de por ta do res es de 1 en 104 per so nas (5).

La FQ cur sa con un in cre men to de la
vis co si dad del moco en di fe ren tes ór ga nos,
con sín to mas de ca rác ter pre do mi nan te -
men te gas troin tes ti nal, pul mo nar obs truc ti -
vo cró ni co y ge ni tou ri na rio, ma ni fes tán do se 
en la piel por su dor con alto con te ni do de
sal. Es una en fer me dad con va ria bi li dad fe -
no tí pi ca que pue de si mu lar va rios cua dros
clí ni cos (6-8). Dada la gran va ria bi li dad clí -
ni ca de la FQ, se han es ta ble ci do cri te rios
diag nós ti cos, ta les como: pre sen tar una o
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más ca rac te rís ti cas fe no tí pi cas de FQ, o his -
to ria de FQ en her ma nos o pri mos her ma -
nos, o un exa men de pes qui za je neo na tal
po si ti vo para FQ ( ele va ción de los ni ve les
sé ri cos de trip si na in mu no reac ti va) jun to a
un in cre men to en la con cen tra ción de Cl-
en su dor ma yor de 60 meq/L uti li zan do la
téc ni ca de Ion to fo re sis con Pi lo car pi na en
dos o más oca sio nes, o iden ti fi ca ción de dos 
mu ta cio nes en am bos ale los del gen de FQ,
o di fe ren cia de po ten cial na sal al te ra do
(9,10).

El gen de la FQ fue iden ti fi ca do en la
ban da 31 del bra zo lar go del cro mo so ma 7
(7q31) en el año 1985 y fue clo na do en el
año 1989 (11-14). Mide 250 ki lo ba ses (Kb), 
tie ne 27 exo nes y co di fi ca una pro teí na lla -
ma da re gu la dor de la con duc tan cia trans -
mem bra na de FQ (RCTFQ) que fun cio na
como un ca nal de clo ro (15, 16). Han sido
re por ta das más de 1000 mu ta cio nes cau -
san tes de la en fer me dad y sus fre cuen cias
va rían en las di fe ren tes po bla cio nes (9, 17), 
La mu ta ción más fre cuen te a ni vel mun dial
(66%) (18) es la de no mi na da ∆F508, que
con sis te en la de le ción de 3 pa res de ba ses
(pb) en el gen, re sul tan do en la de le ción
del ami noá ci do fe ni la la ni na en la po si ción
508 de la pro teí na. La dis tri bu ción geo grá -
fi ca en gra dien te de este ale lo en Eu ro pa
mues tra un gra dien te nor oeste-su res te con
una fre cuen cia má xi ma, en Di na mar ca
(87,2%) (19) y mí ni ma en Tur quía (21,3%)
(20). Para ex pli car este he cho se han plan -
tea do dos hi pó te sis com ple men ta rias apo ya -
das por evi den cias de tipo ex pe ri men tal y
po bla cio nal, res pec ti va men te. La pri me ra
su gie re que exis te una ven ta ja se lec ti va de
los he te ro ci go tos, quie nes es ta rían pro te gi -
dos de la ac ción des hi dra tan te de las en te -
ro to xi nas del Vi brio cho le rae, Esche ri chia
coli y Sal mo ne lla typhi (21-24) y esta pro -
tec ción ha ría que la pre sión se lec ti va au -
men ta ra la fre cuen cia de FQ fue ra de Eu ro -
pa, don de esas en fer me da des son más
prevalentes.

La se gun da hi pó te sis, su gie re que el
gra dien te ob ser va do se debe a un efec to
fun da dor. Según esta hi pó te sis, el ale lo ori -
gi na do en las co mu ni da des de agri cul to res
pro ce den tes del Asia Me nor, se di se mi nó
du ran te las mi gra cio nes y los pro ce sos de
se den ta ri za ción que co men za ron en el su ro -
rien te del con ti nen te y avan za ron len ta -
men te ha cia el no roc ci den te, du ran te el pe -
río do neo lí ti co, que co rres pon de a un pe río -
do tem pra no de la di ver gen cia de las ra zas
hu ma nas y que, pro ba ble men te, fue fa vo re -
ci do por una ven ta ja se lec ti va para los he te -
ro ci go tos. La hi pó te sis se ña la da, es apo ya da 
por el fe nó me no de de se qui li brio de li ga -
mien to en tre el ale lo ∆F508 y va rios ha plo -
ti pos de ter mi na dos por mar ca do res ge né ti -
cos, en tre los cua les el ha plo ti po B, re ve la -
do por las son das KM19 y XV2C, ha sido el
más ana li za do. Este fe nó me no su gie re fuer -
te men te la pre ser va ción an ces tral de un
seg men to ge nó mi co que in clu ye al gen
mutado (12, 22, 25).

El ob je ti vo de este tra ba jo fue de ter mi -
nar la fre cuen cia de la mu ta ción ∆F508 en
pa cien tes afec ta dos con FQ, aten di dos en la 
Uni dad de Ge né ti ca Mé di ca de la Uni ver si -
dad del Zu lia (UGM-LUZ) de Ma ra cai bo, Ve -
ne zue la, uti li zan do la Reac ción en Ca de na
de la Po li me ra sa (RCP).

MATERIALES Y MÉTODOS

Se es tu dia ron 30 in di vi duos, per te ne -
cien tes a 28 fa mi lias eva lua das en la Uni dad 
de Ge né ti ca Mé di ca de la Uni ver si dad del
Zu lia, a quie nes se les rea li zó his to ria clí ni -
ca fa mi liar y en los cua les se es ta ble ció el
diag nós ti co de FQ por la pre sen cia de sig -
nos clí ni cos ca rac te rís ti cos y 2 de ter mi na -
cio nes de Cl– en su dor ma yor de 60 mEq/L,
uti li zan do la téc ni ca de Ion to fo re sis con Pi -
lo car pi na (26). Así mis mo, se es tu dia ron
mo le cu lar men te los 56 pro ge ni to res de
esos pa cien tes. Se uti li zó un con trol ne ga ti -
vo (C-) re pre sen ta do por un in di vi duo ve ne -

Vol. 45(2): 121 - 130, 2004

Frecuencia de la mutación ∆F508 en pacientes venezolanos afectados con fi bro sis quística 123



zo la no, sano, sin sig nos clí ni cos de FQ, con 
2 de ter mi na cio nes de Cl– en su dor, me no -
res de 60 mEq/L y con pa trón mo le cu lar
sin la mu ta ción ∆F508 y dos con tro les po -
si ti vos; uno (C1+) ob te ni do de un afec ta -
do con FQ ho mo ci go to para la mu ta ción
∆F508 y otro (C2+), ob te ni do de un afec -
ta do con FQ he te ro ci go to com pues to para
la mu ta ción ∆F508. Tam bién se usó un
con trol de sis te ma (CS) o mez cla de reac -
ción sin ADN.

Se re gis tró el lu gar de na ci mien to de
los cua tro abue los de los afec ta dos, con la
fi na li dad de co no cer el pro ba ble ori gen geo -
grá fi co de la mu ta ción.

Para la rea li za ción de este tra ba jo, se
con tó con el con sen ti mien to in for ma do de
las fa mi lias es tu dia das y la apro ba ción del
Co mi té de Bioé ti ca de la Uni dad de Ge né ti -
ca Mé di ca de LUZ.

Para el aná li sis mo le cu lar de la mu ta -
ción ∆F508 se le ex tra jo a cada in di vi duo 5
mL de san gre pe ri fé ri ca an ti coa gu la da con
EDTA 5 mM, a la cual se le ex tra jo el áci do
de so xi rri bo nu cleí co (ADN) ge nó mi co se gún 
la téc ni ca Fe nol Se vag (27).

La de tec ción de la mu ta ción ∆F508 se
rea li zó a tra vés de la am pli fi ca ción de par te
del exon 10 del gen de FQ, me dian te la
RCP. Se uti li za ron los ini cia do res CF1 5’-
GTT TTC CTG GAT TAT GCC TGG CAC- 3’
y CF2 5’- GTT GGC ATG GTT TGA TGA
CGC TTC- 3’ do na dos por el Dr. Hugo Ba -
rre ra, de la Fa cul tad de Me di ci na de la Uni -
ver si dad Au tó no ma de Nue vo León (UANL), 
Mon te rrey, Mé xi co. Estos ini cia do res cons -
tan de 24 ba ses cada uno y li mi tan un seg -
men to de 98 pb en cuyo in te rior se lo ca li za
el co dón que co di fi ca para el ami noá ci do fe -
ni la la ni na en la po si ción 508. El mon ta je de 
la RCP se rea li zó con 200 ng de ADN ge nó -
mi co en un vo lu men de 45 µL de reac ción,
con te nien do 25,2 µL de agua ul tra pu ra, 5
µL de so lu ción amor ti gua do ra 10X, 5 µL de
cada ini cia dor, 3 µL de MgCl2, 1,3 µL de
dNTP´s y 0,5 µL de Taq po li me ra sa por

cada reac ción y se co lo có en un con tro la dor 
tér mi co pro gra ma ble PTC-100 de la MJ Re -
search, Inc., con el si guien te pro gra ma:
des na tu ra li za ción pro lon ga da a 94°C du ran -
te 5 min y 30 ci clos de: des na tu ra li za ción a
94°C du ran te 1 min, ali nea mien to a 62°C
du ran te 45 seg, ex ten sión a 72°C du ran te 1
min y una ex ten sión pro lon ga da a 72°C de
12 min (28). Los pro duc tos de la am pli fi ca -
ción se se pa ra ron por elec tro fo re sis ver ti cal 
en gel de po lia cri la mi da al 12% en buf fer
Tris-EDTA-Bo ra to 1 x.

Se uti li zó como mar ca dor de peso mo -
le cu lar el ∅ 174, di ge ri do con Hae III. El
gel se co lo reó con una so lu ción de 5
mg/mL de Bro mu ro de Eti dio, se vi sua li zó
en un tran si lu mi na dor de luz ul tra vio le ta
(Hoe fer Mod. UVTM-25) y se tomó fo to gra -
fía con pe lí cu la Po la roid ins tan tá nea 667.

El ale lo nor mal se evi den ció por la pre -
sen cia de un frag men to de 98 pb y el ale lo
mu ta do por un frag men to de 95 pb. En los
he te ro ci go tos se ob servaron dos ban das co -
rres pon dien tes a am bos frag men tos (95 y
98 pb) y dos ban das de ma yor ta ma ño, co -
rres pon dien tes a los lla ma dos he te ro du plex, 
los cua les son el re sul ta do del apa rea mien -
to de los 2 ale los.

La di fe ren cia ob ser va da en tre el tra ba -
jo de Arias y col. (28) y este tra ba jo fue va -
lo ra da uti li zan do el es ta dís ti co d, y la di fe -
ren cia de la fre cuen cia alé li ca en tre va rios
paí ses la ti noa me ri ca nos y Ve ne zue la se va -
lo ró con el es ta dís ti co χ2.

RESULTADOS

Se es tu dia ron 28 fa mi lias y se ana li za -
ron mo le cu lar men te 30 afec ta dos con FQ.
En 2 fa mi lias se es tu dia ron 2 her ma nos
afec ta dos. En 5 fa mi lias se re co gió an te ce -
den te de iso ni mia en tre las pa re jas, ob ser -
ván do se con san gui ni dad pa ren tal en 4.

En la Ta bla I se ob ser van los re sul ta dos 
ob te ni dos en el es tu dio mo le cu lar: 14,29%
de los afec ta dos con FQ re sul ta ron ho mo ci -
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go tos para el ale lo ∆F508 (∆F508/∆F508),
25% fue ron he te ro ci go tos com pues tos
∆F508/X, la X re pre sen ta un ale lo no
∆F508 y 60,71% no se pudo evi den ciar la
pre sen cia de ale los ∆F508, por lo cual se
asu me la pre sen cia de dos mu ta cio nes no
∆F508 o ge no ti po X/X.

La fre cuen cia del ale lo ∆F508 en los
ve ne zo la nos afec ta dos con FQ en este tra -
ba jo fue de 26,79%. En to dos los pro ge ni to -
res de los ho mo ci go tos ∆F508 y en 7 de los
he te ro ci go tos com pues tos ∆F508 fue co rro -
bo ra da la pre sen cia de la mu ta ciòn ∆F508.
El 73,21% de los ale los res tan tes eran no
∆F508 (X).

En la Ta bla II se ob ser va la fre cuen cia
de la mu ta ción ∆F508 en di fe ren tes paí ses
la ti noa me ri ca nos in clu yen do Ve ne zue la.

En la Fig. 1 se mues tra el pa trón mo le -
cu lar de los afec ta dos ho mo ci go tos
∆F508/∆F508, de los he te ro ci go tos com -
pues tos ∆F508/X y de los afec ta dos en cuyo 
pa trón mo le cu lar no se de tec tó la mu ta ción 
∆F508.

La Fig. 2 re pre sen ta la pro ce den cia
pro ba ble de las mu ta cio nes de FQ, la cual
fue de ter mi na da a tra vés del lu gar de na ci -
mien to de los abue los de los afec ta dos, lo -
ca li za dos en 5 paí ses: Ve ne zue la, Co lom bia, 
Espa ña, Ita lia y Por tu gal. Los 19 ale los
∆F508 pro vi nie ron de fa mi lias cu yos abue -
los en un 55,88% eran na ci dos en Co lom -
bia, 23,53% en Eu ro pa y 20,59% en Ve ne -
zue la; en 2 ale los no se lo gró de ter mi nar el
lu gar de ori gen. Los ale los no ∆F508, ma yo -
ri ta ria men te co rres pon die ron a 79,27% fa -
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TABLA I
ESTUDIO MOLECULAR DE AFECTADOS CON FIBROSIS QUÍSTICA

Genotipos Pacientes Alelos
(n)

Alelos∆F508 Alelos No ∆F508 (X)

n % n % n %

Homocigoto ∆F508/∆F508  4 14,29  8  8 14,29  0 0

Heterocigoto ∆F508/no ∆F508  7  25 14  7 12,5  7 12,5 

No ∆F508 (X/X) 17 60,71 34  0 0 34 60,71

Total 28 100 56 15 26,79 41 73,21

TABLA II
FRECUENCIA DE LA MUTACIÓN ∆F508 EN DIFERENTES PAÍSES

Países Afectados Alelos Frecuencia Referencia

N %

Argentina 114 228 130 57 35

Brasil 190 380 180 47 37

México  10  20  13 59,1 28

Chile  36  72  21 29,2 41

Cuba  72 144  49 34 38

Colombia  24  48  17 35,4 39

Venezuela  49
 28

 98
 56

 53
 15

54
26,79

28
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mi lias con abue los na ci dos en Ve ne zue la,
17,07% de Co lom bia y 3,66% de Eu ro pa.

DISCUSIÓN

La mu ta ción ∆F508 es la al te ra ción
mo le cu lar más fre cuen te en los pa cien tes
con FQ. Va rios es tu dios han de mos tra do
una va ria ción con si de ra ble en la dis tri bu -
ción de la mu ta ción ∆F508 en di fe ren tes
po bla cio nes. Entre las po bla cio nes con ma -
yor fre cuen cia re por ta da se en cuen tran: Di -
na mar ca 88% (19), Bél gi ca y Fran cia 80%
(3, 30) y Nor te amé ri ca 75% (11). En Eu ro -
pa esta fre cuen cia de cre ce pro gre si va men te 
ha cia la zona del Me di te rrá neo sien do de 48 
a 50,6% en Espa ña (31), 45 a 55% en Ita lia
(32, 33) y 20,3 a 27% en Tur quía (20, 34).
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Fig. 1. Diag nós ti co mo le cu lar de la mu ta ción ∆F508 en afec ta dos con Fi bro sis Quís ti ca. M: Mar ca dor 
de peso mo le cu lar (∅174 di ge ri do con Hae III). Cs: Con trol de sis te ma (mez cla de reac ción
sin ADN). C+1: Con trol po si ti vo 1 (afec ta do con Fi bro sis Quís ti ca, ho mo ci go to
∆F508/∆F508). C+2: Con trol po si ti vo 2 (afec ta do con Fi bro sis Quís ti ca, He te ro ci go to com -
pues to ∆F508/X). C–: Con trol ne ga ti vo (in di vi duo sin Fi bro sis Quís ti ca). A1: Pa trón mo le cu -
lar de afec ta do con Fi bro sis Quís ti ca ho mo ci go to ∆F508/∆F508. A2: Pa trón mo le cu lar de
afec ta do con Fi bro sis Quís ti ca he te ro ci go to com pues to ∆F508/X. A3: Pa trón mo le cu lar de
afec ta do con Fi bro sis Quís ti ca sin la mu ta ción ∆F508 (X/X). He te ro du plex: Dos ban das de
ma yor ta ma ño, las cuales son el resultado del apareamiento del fragmento de 95 y de 98 pb.
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Fig. 2. Lu gar de na ci mien to de los abue los de
los pa cien tes afec ta dos con Fi bro sis
Quís ti ca.



El ras treo de la mu ta ción ∆F508 en La -
ti no amé ri ca re sul ta de par ti cu lar in te rés, ya 
que es po si ble que este ale lo haya sido in -
tro du ci do y di se mi na do a tra vés de pro ce sos 
de mi gra ción y mes ti za je.

El pri mer re por te de la fre cuen cia del
ale lo ∆F508 para las co mu ni da des la ti noa -
me ri ca nas fue un es tu dio rea li za do en
Argen ti na, en el cual se ana li za ron prin ci -
pal men te des cen dien tes de ita lia nos y de
otros gru pos eu ro peos, con una fre cuen cia
del ale lo ∆F508 de 63% (35), en otro re por -
te más re cien te se en con tró una fre cuen cia
de 57% (36). En Mé xi co la fre cuen cia del
ale lo os ci la en tre 10% (37) y 50,1% (29). En 
Bra sil, la fre cuen cia pro me dio re por ta da es
de 47%, con mar ca da he te ro ge nei dad in tra -
po bla cio nal (38). En Cuba se ha re por ta do
una fre cuen cia de 34% (39), en Co lom bia la 
fre cuen cia a ni vel na cio nal va ría en tre
35,4% (40) y 48% (41) con va ria cio nes en
los di fe ren tes de par ta men tos y re gio nes es -
tu dia das, con el va lor más bajo de 25% en el 
De par ta men to Bo lí var y el más alto 66,6%
en San tan der (41). En Chi le la fre cuen cia
es de 29,2% (42).

En re la ción a es tos paí ses la ti noa me ri -
ca nos, se ob ser va que la fre cuen cia en este
es tu dio es sig ni fi ca ti va men te baja si se
com pa ra con la re por ta da en Argen ti na
(36) p < 0,001, Bra sil (38) y Mé xi co (29)
p < 0,01. Con res pec to a Chi le, Cuba y Co -
lom bia no se ob ser va ron di fe ren cias sig ni fi -
ca ti vas en la dis tri bu ción del ale lo ∆F508

Como se ob ser va, la fre cuen cia de la
mu ta ción ∆F508 va ría sus tan cial men te en -
tre di fe ren tes gru pos po bla cio na les y ét ni -
cos. La va ria ción de la fre cuen cia de esta
mu ta ción en La ti no amé ri ca pue de ex pli car -
se por el pro ce so de mes ti za je ini cia do des -
pués del des cu bri mien to de nues tro con ti -
nen te. Se gún re por tes de va rios in ves ti ga -
do res la ma yor fuen te de mu ta cio nes de FQ 
pro vi no del Sur de Eu ro pa (43), que como
se sabe tie ne me nor fre cuen cia de mu ta -
ción ∆F508 en re la ción con el Nor te de Eu -

ro pa. La mez cla con po bla ción ne gra tam -
bién debe in fluir en la va ria ción ob ser va da,
así como el ob via men te di fe ren te an ces tro
in dí ge na de las di fe ren tes po bla cio nes que
die ron asien to a dis tin tas on das mi gra to -
rias.

La fre cuen cia de 26,79% del ale lo
∆F508 en con tra da en la mues tra de 56 cro -
mo so mas ana li za dos en el pre sen te es tu dio
di fie re sig ni fi ca ti va men te de la re por ta da
por Arias y col para pa cien tes ve ne zo la nos,
quie nes en cuen tran una fre cuen cia del ale -
lo ∆F508 de 54% (28) d: 39,42; p < 0,01.
Estos re sul ta dos son su ge ren tes de que exis -
ten di fe ren cias en la fre cuen cia del ale lo
∆F508 de pen dien do de la po bla ción que se
ana li ce, pu dien do esto re fle jar a su vez ex -
trac ción ét ni ca di fe ren cial se gún lo ca li dad.

La com po si ción de la po bla ción ve ne -
zo la na, es he te ro gé nea, prin ci pal men te
mes ti za re sul tan te de la mez cla ra cial en tre 
eu ro peos del Sur, na ti vos y de ne gros. La
con tri bu ción de es tos tres gru pos pue de ex -
pli car las va ria cio nes en la fre cuen cia de la
mu ta ción ∆F508.

Se gún el ori gen geo grá fi co de los ale los 
con la mu ta ción ∆F508 en el gen de FQ, el
cual fue de ter mi na do a tra vés del lu gar de
na ci mien to de los abue los pa ter nos y ma ter -
nos de los afec ta dos, en la mues tra ana li za da 
solo el 20,59% de los abue los de los pa cien -
tes con la mu ta ción ∆F508 eran de ori gen
ve ne zo la no y el 55,88% eran de ori gen co -
lom bia no, se gui dos de 23,53% de ori gen del
Sur de Eu ro pa, de pro ce den cia es pa ño la e
ita lia na. Mien tras que en los pa cien tes con
mu ta cio nes no ∆F508 (X), el por cen ta je de
abue los ve ne zo la nos as cien de a 79,27%.

La alta fre cuen cia de mu ta cio nes de
FQ No ∆F508 de tec ta das (68,33%) en este
es tu dio, nos su gie re la apli ca ción de aná li -
sis adi cio na les para de ter mi nar otras mu ta -
cio nes ya re por ta das y fre cuen tes en paí ses
ta les como Afri ca, el sur de Eu ro pa y Co -
lom bia e in clu so mu ta cio nes pro pias de la
re gión.
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