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Analisis de isonimia entre poblaciones
del noroeste de Colombia
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Introduccién. La utilizacion de la frecuencia de apellidos como marcadores de linajes paternos
ha permitido caracterizar poblaciones. Los principios de isonimia se han empleado para
determinar el grado de estructuracién genética, las tasas de migraciones y las relaciones de
ancestria y origen entre poblaciones. Este analisis se aplicé a dos poblaciones histéricamente
relacionadas y consideradas como aislados genéticos.

Objetivo. Evaluar las relaciones genéticas y de origen entre Aranzazu y Marinilla y su zona de
influencia por medio de analisis de frecuencia de apellidos.

Materiales y métodos. A partir de la base de datos del Sistema de Identificacién de Beneficiarios
de los Programas Sociales, Sishén, se calcularon los parametros poblacionales de coeficiente
de parentesco (@), la homogeneidad poblacional con los estimadores B (porcentaje de la
poblacién que comparte los siete apellidos més frecuentes) y C (15 apellidos mas frecuentes)
y la distancia genética de Cavalli-Sforza en tres poblaciones del nicleo fundador de Marinilla
y Rionegro como poblacién externa.

Resultados. Marinilla y Aranzazu, al igual que las poblaciones de Marinilla y su zona de
influencia, mostraron los mayores valores de homogeneidad (valores B entre 0,25 y 0,5)
comparados con Rionegro (B = 0,159) y también mayores valores de parentesco intrapoblacional
(valores @, entre 0,0034 y 0,01). Las menores distancias se encontraron entre Marinilla y
Aranzazu.

Conclusiones. Aranzazu es una poblacién con caracteristicas similares a las de Marinilla 'y su
zona de influencia y debido al efecto fundador, estas poblaciones pueden presentar
caracteristicas genéticas similares. Por lo tanto, las enfermedades genéticas, principalmente
las de herencia compleja, podrian tener la misma etiologia genética en ambas poblaciones, lo
que garantizaria las condiciones Optimas para estudios de cartografia genética.

Palabras clave: nombres, genética, poblacion, consanguinidad, efecto fundador, Colombia.
Isonymy analysis between 2 populations in northwestern Colombia.

Introduction. Surname frequency (isonymy) is used as a marker of paternal lineage and is
used to characterize human population structure. Principles of isonymy were used to determine
the genetic structure, migration rates, ancestry relations and origins of populations. This analysis
was applied to two historically related local populations which currently are considered to be
genetically isolated.

Objective. The genetic relationships and influence zones of the Aranzazu and Marinilla
populations were assessed by means of surname frequency analysis.

Materials and methods. Data originated from database with the title “System of Identification of
Beneficiaries of the Social Programs” database or Sisben. Population parameters such as a
priorikinship (@), population homogeneity with B and C estimators, and Cavalli-Sforza’s genetic
distance were calculated for (a) three towns of Marinilla and its influence zone and (b) Aranzazu.
The Rionegro population served as an external, comparison population.
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Results. The Aranzazu and Marinilla populations showed the higher homogeneity (B value
between 0.25 and 0.5) in contrast with Rionegro (B = 0.159), as well as greater a priori kinship
values (@, between 0.003 and 0.010). The lowest distances were found between Marinilla and

Aranzazu.

Conclusions. Aranzazu is a population with characteristics similar to those of Marinilla and its
influence zone. The close similarity of genetic characteristics for these populations is due
probably to a founder effect. Furthermore, the genetic similarity predicts that genetic diseases
will have the same etiology in both populations and provides optimum conditions for gene

mapping studies.

Key words: Names, genetics, population, consanguinity, founder effect, Colombia

El poblamiento de Antioquia se realizé
principalmente a partir de dos nucleos, Santa Fe
de Antioquia al occidente y Marinilla al oriente,
fundadas en 1541y 1690, respectivamente (1). El
primer nucleo, incentivado por el desarrollo
econdmico predominantemente minero del siglo
XVII, fund6 en 1675 a San Lorenzo de Aburra
(Medellin), de donde partid la colonizacion del
suroeste y parte del oriente antioquefio, el cual
se convirtio en otro centro de colonizacion para el
suroeste de Antioquia y del Viejo Caldas. El
segundo nucleo partié de Marinilla, ubicada a 6
km de Rionegro, fue poblada por gentes
provenientes de Mariquita (actual departamento
del Tolima), ciudad de la que dependio hasta 1756
cuando pas6 a ser parte de la provincia de
Antioquia (2,3). Dada la carencia de grandes minas,
se consolidé alli la formacién de una cultura
agricola que consideraba la tierra como la Unica
fuente de riqueza y poder, lo cual impulsé a la
poblacion a expandirse y fundar los siguientes
municipios: El Santuario, El Pefiol, Carmen de
Viboral, Granada, Cocornay Guatapé (2,4). Este
grupo de municipios lo hemos denominado Marinilla
y su zona de influencia. Estudios de demografia
genética con marcadores de ADN de los municipios
de Marinilla y su zona de influencia demuestran
gue tienen caracteristicas genéticas muy
semejantes en cuanto al grado de mezcla genética,
linajes maternos y paternos y baja diversidad de
apellidos fundadores, lo cual permite deducir que
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esta zona ha sufrido un alto grado de aislamiento
despues de la época colonial y que su crecimiento
ha sido por expansién interna mas que por
migracion, fénomeno que sucede con la poblacion
antioquefia en general (5). En los siglos XVIIl y
XIX familias enteras migraron a la region del Viejo
Caldas e intervinieron, junto con descedientes del
nacleo de Santafé, en la fundacién de algunos
pueblos de esta region, entre ellos Aranzazu. Este
municipio fue fundado en 1853 principalmente por
personas originarias de Marinilla, de tal forma que
su censo de 1864 compartia 10 de los 15 apellidos
principales con los del censo de Marinilla de 1851,
momento en que estaba en plena actividad la
oleada migratoria de Marinilla y su zona de
influencia hacia la region del viejo Caldas (6,7).

Algunos trabajos sobre genética de enfermedades
humanas en Marinillay su zona de influencia han
detectado varias entidades mendelianas con
patron de herencia recesiva, como fibrosis
quistica, albinismo y paladar hendido, y otras con
patrones complejos como el trastorno afectivo
bipolar (8-10). Se postula que la incidencia de
estas enfermedades son el resultado de un efecto
fundador y de la practica de matrimonios
consanguineos producida por el aislamiento
poscolonial de la region. Al observar los registros
del Hospital Universitario de Caldas se detectaron
38 familias con varios miembros afectados, 28
de las cuales tenian apellidos que estaban entre
los 15 més frecuentes de Marinilla. Ademas, en
Marinilla, 39 de las 49 familias identificadas con
agregacion de trastorno afectivo bipolar poseian
apellidos de los 15 mas frecuentes de Aranzazu
(datos no publicados). Esta observacion permite
postular que esta y otras enfermedades con
agregacion familiar que segregan en Aranzazu
podrian haber sufrido de un efecto fundador similar
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y que, por ende, el comportamiento de las
enfermedades en las dos poblaciones debe ser el
mismo, lo cual permitiria poner en practica
estrategias de localizacion de genes involucrados
en estas entidades, aumentando la muestra con
familias y asumiendo homogeneidad genética de
las entidades en ambas poblaciones (de locusy
alélica). Un primer acercamiento para someter a
prueba tal postulado es el andlisis de isonimia,
método creado por Crow y Manage en 1965,
quienes utilizaron la frecuencia de apellidos
idénticos por parejas para calcular coeficientes
de parentesco (11,12). En la actualidad, el estudio
comparativo de la frecuencia de apellidos es un
método que se puede utilizar no solamente para
evaluar consanguinidad en una poblacién
(probabilidad de hijos autozigotos) sino que
permite determinar estructuracion genética entre
poblaciones (grado de aislamiento), distancias
genéticas y migracion en la historia de su
crecimiento demografico. En las culturas
hispanicas, el primer apellido se hereda del padre
y el segundo de la madre, de tal forma que el
primer apellido se transmite de padres a hijos
varones como si fuera un marcador molecular en
la regién no recombinante del cromosoma'Y, en
tanto que en las hijas se pierde este primer
apellido. Los estudios poblacionales que utilizan
frecuencias de apellidos tienen una gran ventaja
sobre los marcadores moleculares del cromosoma
Y si se tiene en cuenta la posibilidad de reunir
informacién de bases de datos grandes en
diferentes periodos histéricos haciendo uso de
registros de censos y listas de apellidos en
diferentes épocas, lo cual no puede hacerse con
marcadores moleculares, pues los estudios de
muestras grandes son muy costosos y los datos
histéricos inasequibles (13). En el presente estudio
se utilizaron los apellidos de la base de datos del
Sistema de Identificacion de Beneficiarios de los
Programas Sociales, Sisbén, de los municipios
del Carmen de Viboral, El Santuario y Marinilla en
el departamento de Antioquia, pertenecientes al
nicleo fundador de Marinilla y su zona de
influencia, y de Rionegro, considerada como una
poblacién derivada del niicleo fundador de Santafé
de Antioquia, para realizar comparaciones con los
apellidos del municipio de Aranzazu (objeto del
estudio), el cual pertenece al departamento de
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Caldas, con el fin de probar la hipétesis de que
Aranzazu pertenece al nlcleo fundador de Marinilla
y su zona de influencia. La similitud de apellidos
entre Aranzazuy Marinilla debe ser mayor que la
encontrada entre Marinillay Rionegro, ésta ultima
poblacién localizada a sélo 7 km de la primera.

Materiales y métodos

Se recopilaron los datos del primer apellido de
cada uno de los hombres de la base de datos del
Sisbén. El tamafio de la muestra fue de de 19.284
individuos de Marinilla, 16.055 del Carmen de
Viboral, 11.220 del Santuario, 31.344 de Rionegro
y 7.514 de Aranzazu. Se calculd el coeficiente de
parentesco intrapoblacional a priorino sesgado
por matrimonios al azar (@), el cual se relaciona
conel F_ de Wright 1951(14) mediante la ecuacion
F.= 2w, es decir, el F_es la media ponderada
de los coeficientes de parentesco a priori de las
poblaciones en estudio y es inverso a la riqueza
de apellidos (15). El valor de @, se obtuvo a partir
de la ecuacion de Crow y Mange (@, = 1./4) y el
estimador I, (isonimia no sesgada debida a
matrimonios al azar) se obtuvo por medio de la
funcion | =% p,?—1/N. propuesta por Morton en
1973 (16) y modificada por Rodriguez-Larralde et
al.en 1993 (17), en la cual p, es la frecuencia del
apellido k en la poblacioni, y N. el nimero total de
apellidos en lamuestra (12,16,17). Para determinar
el grado de diversidad de apellidos se determino
el valor D = nimero de apellidos/nimero total de
individuos; ademas, se calculé para cada
poblacién el porcentaje de individuos que
comparten los 7 y 15 apellidos mas frecuentes
(estimadores By C, respectivamente) (18,19). Un
valor alto de B o C es caracteristico de
poblaciones aisladas en las que unos pocos
apellidos se repiten en un alto porcentaje de la
poblacion.

Como medida de distancia genética se determiné
el estimativo f, con la ecuacion 11,5 de Cavalli-
Sforza y Bodmer, 1981 (11); éste se basa en la
distancia de la cuerda simplificada para un solo
locus y asume cada apellido como un alelo; dicho
estimativo representa cuatro veces el cuadrado
de la distancia genética d, promediada para k
alelos y f.= 4(1-cos6)/k-1, donde cos6 = Z\/pikpjk
representa la sumatoria de la raiz cuadrada del
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producto de la frecuencia del apellido k en las
poblaciones i y j para k apellidos. Con la matriz
de distancias f;se construy6é un arbol para
determinar las relaciones de similitud entre las
poblaciones mediante el método de Neighbor-Join-
ing (N-J). Este procedimiento se efectud con el
paquete Phylip 3.57¢c (20). Adicionalmente, se
calculé el porcentaje de apellidos compartidos
entre poblaciones.

Resultados

El nimero total de apellidos en las cinco
poblaciones analizadas fue de 857, con una
diversidad D = 0,0097 (datos no mostrados), lo
cual concuerda con la baja variabilidad de apellidos
en la poblacién antiogquefia como resultado del
aislamiento durante la época colonial. El cuadro 1
contiene los 15 apellidos mas frecuentes en cada
una de las cinco poblaciones y la medida de
diversidad D. El cuadro 2 muestra los estimativos
de diversidad B y C, asi como el coeficiente de
parentesco intrapoblacional. Las poblaciones de
El Santuario y Rionegro muestran el mayor y
menor valor de aislamiento, respectivamente

ISONIMIA EN POBLACIONES DE COLOMBIA

(representados por los estimativos B y C). Sin
embargo, el rango de C entre 0,269 y 0,662
confirma la poca diversidad de apellidos en la
poblacién de Antioquia y especificamente en
Marinillay su zona de influencia (5), caracteristica
propia de poblaciones aisladas como lle de la
Madeleine, un aislado de la poblacién franco
canadiense donde C tiene un valor de 0,42 (19).
El menor coeficiente de parentesco @, se encontro
en Rionegro (0,00259) y el mayor en Santuario
(0,01). Este estimador de la frecuencia de
matrimonios consanguineos se correlacion6
positivamente con los estimadores de diversidad
CyB.

En el cuadro 3 se muestran las distancias f,y el
porcentaje de apellidos compartidos. La menor
distancia se encontr6 entre Aranzazu y Marinilla
(0,00019) y la mayor entre Rionegro y Marinilla
(0,00482). Sin embargo, la distancia entre
Aranzazu y Rionegro (0,00098) resulté menor que
las de Aranzazu con El Carmen y con Santuario
(0,00192y 0,00225, respectivamente); la topologia
del arbol construido a partir de las distancias f,

Cuadro 1. Los 15 apellidos més frecuentes en las cinco poblaciones.

Marinilla Aranzazu Carmen Santuario Rionegro
N =19.284 N = 7.504 N = 16.055 N =11.220 N =31.344

n =402 n=272 n =315 n =268 n = 666

D =0,021 D = 0,036 D = 0,020 D = 0,024 D =0,021
Apellido F Apellido F Apellido F Apellido F Apellido F
Giraldo 0,079 Salazar 0,053 Quintero 0,068 Zuluaga 0,096 Garcia 0,048
Gomez 0,061 Giraldo 0,051 Gomez 0,046 Ramirez 0,089 Gomez 0,033
Duque 0,047 Gbmez 0,040 Garcia 0,042 Giraldo 0,086 Ramirez 0,027
Ramirez 0,046 Martinez 0,029 Giraldo 0,039 Gbmez 0,083 Ospina 0,022
Garcia 0,037 Lépez 0,028 Zuluaga 0,038 Quintero 0,051 Lépez 0,021
Zuluaga 0,035 Gonzélez 0,027 Ramirez 0,034 Duque 0,049 Cardona 0,020
Castafio 0,026 Garcia 0,023 Alzate 0,032 Aristizabal 0,047 Henao 0,018
Cardona 0,024 Arias 0,022 Valencia 0,030 Salazar 0,037 Rendo6n 0,018
Quintero 0,022 Ocampo 0,021 Cardona 0,028 Castafio 0,023 Séanchez 0,018
Montoya 0,018 Castafio 0,020 Osorio 0,028 Garcia 0,019 Alzate 0,017
Marin 0,018 Zuluaga 0,019 Castafio 0,027 Jiménez 0,019 Giraldo 0,016
Soto 0,017 Morales 0,018 Hernandez 0,023 Soto 0,017 Echeverry 0,016
Serna 0,017 Cardona 0,017 Gallego 0,022 Alzate 0,016 Castafio 0,014
Gonzalez 0,016 Alzate 0,017 Arbeladez 0,021 Gallego 0,016 Montoya 0,014
Lépez 0,016 Marin 0,016 Gonzéalez 0,018 Montoya 0,015 Castro 0,014

N es el tamafio de muestra (hombres de la lista del Sisbén)
n es el numero de apellidos diferentes en cada poblacién

D es la diversidad de apellidos calculada como n / N.

F= frecuencia
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Cuadro 2. Estimativos de diversidad y coeficiente de
parentesco intrapoblacional.

Poblacién B c @;

Marinilla 0,333 0,481 0,0053
Aranzazu 0,251 0,402 0,0034
Carmen 0,299 0,496 0,0050
Santuario 0,500 0,662 0,0100
Rionegro 0,159 0,269 0,0025

B es el porcentaje de cada poblaciéon que comparte los siete
apellidos mas frecuentes.

C es el que comparte los 15 mas frecuentes.

@, es el coeficiente de parentesco intrapoblacional.

(figura 1) defini6 dos parejas de “vecinos-
cercanos”, conformadas por Marinilla-Aranzazu
y El Carmen-Rionegro. La poblacién del Santuario
se situd a una distancia equidistante entre las dos
parejas. El porcentaje de apellidos compartidos
entre poblaciones present6 un rango de 31,4%
entre Aranzazu y Rionegro a 52,2% entre Marinilla
y El Carmen; Marinilla y Aranzazu comparten
45,6% de sus apellidos, semejante al que
comparte Marinilla con los otros dos miembros
de su zona de influencia.

Marinilla, Aranzazu y Rionegro tienen cinco
apellidos en comun (Giraldo, G6mez, Garcia,
Castafio y Cardona) entre los 15 mas frecuentes.
Ademas, los apellidos Gomez y Garcia estan
entre los siete méas frecuentes (cuadro 1); sin
embargo, Marinillay Aranzazu comparten ademas
el apellido Giraldo, el cual no esté entre los siete
mas frecuentes de Rionegro. El apellido Giraldo
en Marinilla tiene la frecuencia modal (7,9%), pero
la frecuencia mas alta se encuentra en Santuario
(8,6%), que es la poblacion méas cercana a
Marinilla. Este apellido es el segundo en
frecuencia en Aranzazu (5,1%), a sélo 0,2% de

Biomédica 2006;26:538-45

Carmen
Rionegro

Santuario .
Marinilla

Aranzazu

Figura 1. Arbol NJ construido a partir de la matriz de
distancias d.. (cuadro 2). Las parejas de vecinos mas
cercanos son Marinilla-Aranzazu y Rionegro-El Carmen; el
Santuario es equidistante a las parejas de NJ

Salazar, el apellido modal. Marinillay Aranzazu
comparten nueve de los 15 apellidos mas
frecuentes, los cuales representan 31,2 y 24,1%
en cada poblacidn, respectivamente. El apellido
Zuluaga se encontré en todas las poblaciones,
excepto en Rionegro.

Discusién

La diversidad de los apellidos inferida con los
pardmetros By C es un indicativo del bajo nimero
de apellidos fundadores en las poblaciones
estudiadas y de la dinamica del crecimiento, que
debe haberse realizado de manera interna, sin
tasas mayores de inmigracion después de su

fundacion. En estas poblaciones se evidencia el
efecto de la deriva genética; en particular, Marinilla

Cuadro 3. Porcentaje de apellidos compartidos y distancia genética.

Marinilla Aranzazu Carmen Santuario Rionegro
Marinilla X 0,00019 0,00117 0,00104 0,00482
Aranzazu 45,6 X 0,00192 0,00225 0,00098
Carmen 52,2 44,6 X 0,00189 0,00099
Santuario 48,2 44,0 49,9 X 0,00148
Rionegro 445 31,4 38,6 33,4 X

En la parte inferior de la diagonal esta la matriz del porcentaje de apellidos que comparten las poblaciones y en la

superior, la distancia genética f; entre pares de poblaciones.
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y su zona de influencia y Aranzazu se comportan
como aislados genéticos, caracteristica general
de la poblacién antioquefia evidenciada con
marcadores moleculares (21,22). Se ha
demostrado que el uso de apellidos para
determinar estructuracién entre poblaciones
correlaciona mejor con marcadores moleculares
cuando se aplica a poblaciones con bajo nimero
de habitantes y que presentan aislamiento (23).
Por lo tanto, los datos obtenidos con los
parametros B y C presentan un alto grado de
fiabilidad, a pesar de que el valor de C haya sido
tan alto en Marinilla y su zona de influencia,
incluida Aranzazu, pues el promedio en las cuatro
poblaciones (51%) es mayor que el encontrado
en una de las poblaciones consideradas con el
menor grado de flujo génico, como es la poblacién
franco-canadiense de lle de la Madeleine (19). Las
poblaciones de Marinillay su zona de influencia,
pese a encontrarse cerca de la poblacién de
Rionegro, mostraron mayor similitud con la
poblacién de Aranzazu, localizada en otro
departamento, lo cual es apreciable tanto por la
magnitud de los valores de los estimativos By C
como por la composicion de apellidos; Aranzazu
es muy semejante a Marinilla y su zona de
influencia, especificamente a Marinilla. Esto tiene
un fuerte sustento en los datos de distancia
genética, ya que el comportamiento de f, se
correlaciona muy bien con los valores de By C
(datos no mostrados). Si se tiene en cuenta que
esta distancia se calcula bajo el modelo que toma
los apellidos como alelos de un locus en el
cromosoma Y, f, es un buen estimador de las
diferencias genéticas entre las poblaciones, de
tal forma que, aunque las distancias entre las
cinco poblaciones presentan valores muy bajos,
lo cual demuestra de nuevo homogeneidad
genética de la poblacion paisa (5), la distancia
Marinilla-Aranzazu (1,9 x 10*) no sélo es la menor
de las 10 calculadas, sino que muestra un orden
de magnitud menor que la de Marinilla- Rionegro
(4,82 x 10%). La topologia del &rbol N-J construido
a partir de la matriz de los valores f; corrobora la
similitud genética entre Marinilla y Aranzazu,
puesto que fueron agrupados como vecinos mas
cercanos por encima de poblaciones
pertenecientes a Marinillay su zona de influencia.
Esto se ve reforzado por el porcentaje de apellidos

ISONIMIA EN POBLACIONES DE COLOMBIA

compartidos entre estas poblaciones (45,6%),
levemente menor que el que comparte Marinilla
con Santuario, situado sélo a 8 km. De otro lado,
la agrupacion de El Carmen con Rionegro es un
indicio de la migracion reciente de pobladores de
Rionegro por el auge de la industria de la ceramica
en El Carmen.

El origen comdn de Marinilla y Aranzazu se
reafirma al analizar la dinamica de los apellidos
mas frecuentes entre las poblaciones. Aranzazu
comparte ocho de los 15 apellidos mas frecuentes
y cuatro de los siete més frecuentes de acuerdo
al primer censo de Marinilla de 1786, y estas
proporciones se mantienen al comparar el primer
censo de Aranzazu, realizado en 1864, con el de
Marinilla de 1851, fechas muy cercanas a la
fundacion de Aranzazu (5). La correlacion entre
los resultados hallados y los sustentos histéricos
permite determinar que el apellido Giraldo,
considerado como uno de los fundadores de
Marinilla, pues Francisco Manzueto Giraldo fue
una de las cabezas de las 19 familias registradas
en el primer padron de esta fundacion en 1670
(3), se encontré en Aranzazu con una frecuencia
muy cercana al modal (5,1%) en la muestra del
Sisbén, y es el modal en la muestra aleatoria
(7,1%). De la misma manera, el apellido Gomez,
gue en Aranzazu tiene una frecuencia de 4%, es
considerado como fundador en Marinilla y su
frecuencia de 7% en el censo de 1786 se ha
mantenido constante en esta poblacién hasta el
presente. En cuanto al apellido Salazar, que
parece tener la misma frecuencia que Giraldo en
Aranzazuy es el modal en la muestra del Sisbén,
aparece en el censo de Marinilla de 1786 en cuarto
lugar, con una frecuencia de 5%. Sin embargo,
este apellido actualmente no se encuentra entre
los 15 mas frecuentes de Marinilla, pero si en
Santuario, con 3,7%. Por lo tanto, los portadores
de este apellido deben haber emigrado de Marinilla
donde fue uno de los apellidos fundadores. Esto
concuerda con datos histdricos sobre la
colonizacion del Viejo Caldas que narran sobre
dos concesiones importantes que extendieron la
influencia de la poblacion paisa en el sur de
Antioquia: la de Villegas y la de Aranzazu; para
esta Ultima, propiciada por Juan de Dios de
Aranzazu entre 1820 y 1850, eran comunes los
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nombres de Elias Gonzélez y “Salazar y
Compaifiia” (24-26).

Los resultados de este estudio sugieren que
Aranzazu es una poblacién que posee caracteris-
ticas genéticas semejantes a las poblaciones del
nucleo fundador de Marinilla y su zona de
influencia. Es posible también que las variantes
génicas que circulan en Aranzazu sean las
mismas que las que circulan en Marinilla si se
tiene en cuenta la alta correlacion de los estudios
con apellidos y marcadores moleculares del
cromosoma Y (5,23,27-29). Por tanto, las
enfermedades genéticas, principalmente las de
herencia compleja detectadas en Aranzazu,
podrian tener igual etiologia genética que las
encontradas en Marinilla. Entre las estrategias
paraidentificar las variantes génicas involucradas
en estas entidades puede pensarse en tomar las
familias identificadas en Marinilla y su zona de
influencia y Aranzazu, ya sea extendidas (para
analisis de ligamiento paramétrico) o nucleares
(para estudios de asociacién familiar), como una
sola muestra, sin correr el riesgo de
estratificacion, ya que este estudio sugiere que
no existe heterogeneidad genética.
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