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ANTECEDENTES GENEALOGICOS

'DETECCION DE FACTORES DE RIESGO
PARA AC

eMarco socio-econdmico .

*Nivel de alfabetizacion de los padres.
*Edad y estado de salud.
*Escolaridad.

sConsanguinidad.

Dificultad para la concepcion.
Fallas reproductivas.
*Mortinatos.

*Antecedente conocido de trastorno genético en la familia.
eFamiliares cercanos (hermanos, padres, tios, abuelos, y primos)
gue reunan los criterios de sospecha de patologia genética.



Antecedentes Familiares
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Historia prenatal detallada
Antecedentes significativos

* Requerimientos nutricionales.
» Factor RH.
e Controles prenatales efectuados, incluyendo técnicas de DPN.

e EXposicidon a posibles teratdgenos (medicacion, ingesta de alcohol, cuadros
Infecciosos maternos, fiebre, DBT, maniobras abortivas, otros ).

e Metrorragias / Pérdida de liguido amnidtico.
e Hallazgos ecograficos (malformaciones, alteraciones del crecimiento y

desarrollo fetal,
« RCIU, polihidramnios/oligoamnios).

e Movimientos Fetales.



Parto y periodo neonatal:

eConsignar el tipo de parto, semanas de gestacion,
peso de nacimiento y dias de internacion
hasta el alta.

eComplicaciones perinatales.

eResultados de tamizaje neonatal.

Evolucion posterior:

*Tener presente los CRITERIOS DE SOSPECHA para AC
incluyendo los trastornos genéticos.



Examen fisico detallado:

 Medir perimetro cefalico y talla. Percentilar.
 Evaluar proporciones corporales.

 Evaluar genitales externos.

Consignar:
* Dismorfias y/o malformaciones
* Piel (atrofia cutanea, manchas) y faneras
(anomalias de dientes, cabello y uias.
« Signos neurologicos :
Hipo / hipertonia muscular, trastornos de marcha,
movimientos anormales, pérdida de fuerza muscular,

hiperkinesis, trastornos sensoriales, y nistagmus.

Pautas madurativas . (RM ).



Examen fisico frente a la sospecha de
una enfermedad genética
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Anomalia Mayor
Frente a un signo o caracteristica ’

morfologica tratar de encuadrarla ‘ et oy Ve
entre las siguientes posibilidades:

Variante de la
normalidad



Variantes normales

Variantes normales: En mas del 4% de la poblacion general.
Sin significado cosmeético ni funcional.
Implicancia nula en la vida del individuo

Mancha “mongdlica”

Sindactilia cutanea :
entre 2°y tercer dedo Pliegue palmar transverso



Anomalias menores

Anomalia menor: En menos del 4% de la poblacion.
Sin significado funcional ni cosmeético
serio.

Implicancia muy leve o nula en la vida.
Pero...

Oreja simple Lobulo con surco Orejas protruidas



Significado de las anomalias
morfoléogicas menores
En si mismas no tienen importancia funcional ni cosmética

seria pero la presencia de dos 0 mas obliga a pesquisar
otras anomalia menores y mayores.

Relacion de anomalias menores y mayores en el RN:

Anomalia menor Anomalia mayor
Una: 14%........ccoceiiiiiiiiinnnn. No aumento
D0S: 0.8%. ..ccveenieiiiiii, 11%

Tres o mas: 0.5%...................... 26% (series hasta 90%)



Anomalias mayores

Anomalia mayor: Dafo significativo en la funcion
y /0 conimportancia cosmetica

e

Anoftalmia

Hipertelorismo
Punta nasal bifida

Microtia



Anomalias morfoldégicas segun mecanismos de
origen

Pa— _b .
e Malformacion: anormalidad por fallas en la estructura 5 %ﬁ’:
primordial en etapas tempranas del proceso de desarrollo.r. =% %

( Proceso de desarrollo intrinsecamente anormal)
UNICAS /MULTIPLES:Sindromes /Asociaciones/ Secuencias

= Displasia: organizacion o funcion celular anormal de un tejidc - __
gue resulta clinicamente en aparentes cambios ~F
estructurales.

e Disrupcion: defecto estructural por destruccion o interferencia
en el desarrollo de estructuras previamente normales. #
(Vasculares/infecciosas/Enf. Materna/Bridas)

e Deformacion: forma o posicion anormal de una parte del
cuerpo causada por fuerzas mecanicas que distorsionan &
estructuras normales.(Oligoamnios,anomalias (o
uterinas/gemelaridad.) |




Sindrome de
Down

Alteraciones
r Cromosdmicas

Desconocido
Alteraciones
|_ Génicas
7.5%
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20-30% :
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ENFERMEDADES GENETICAS
CATEGORIAS ETIOLOGICAS

CARIOTIPO MASCULINO NORMAL 46,XY

Cromosomas
Homdlogos

"B A<
20 21 [ )

Dra. Patricia Kaminker
Hospital Pedro de Elizalde



Anomalias
Cromoesomicas

0 NUMERICAS:
(siempre desbalanceadas)

ANEUPLOIDIAS
TRISOMIAS
MONOSOMIAS

0 ESTRUCTURALES:

BALANCEADAS: Translocaciones, inversiones

DESBALANCEADAS: Translocaciones
Deleciones
Inserciones



Enfermedades Génicas:

Autosémico Dominante Recesivaligada al X

B ffected
B O tifected ® Carrier

2 mitlones de moléculus de dcido
desoxirmbonucléico (ADN],

WO Affected
[=O Ctonsanguineous mating



Herencia Multifactorial:

Resulta de complejas Interacciones entre

varios gene: vy EXposiciones ambientales
exposicionesrambientales

Factores de Pueden actuar

predisposicion

como protecto res



MALEORNMACIONESICONGENITAST AISLADAS

Fisura labie palatina

Defectos del tuboe neural
Luxacion cengenita de cadera
Estenosis de piloro

ENEERMEDADES COMUNES DEIFADULT O

Enfermedad cardiovascular,
Jumores

Asma

Diabetes mellitus
Hipertension arterial
ESquizofrenia




Ejemplos de Estudios Geneticos

 Citogeneéticos

e Moleculares
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TECNICAS DE CITOGENETICA CLASICA
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ldeograma del cromosoma 1.
Nivel de resolucion de bandas.

Técnica de AR.

Dra. Marta S. Gallego ~ . .
A aTo G Gt en Gt Las fechas senalan el cromosoma 6 normal (izquierda) y

Hospital “Prof. Dr. Juan P. Garrahan™. con delecion del brazo corto de su homologo (derecha)
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Cariotipo 46,XX,t (14;21): desbalanceado

47,XY,+21







TECNICAS MOLECULARES DE ESTUDIO DE ADN

Una de las aplicaciones principales
es el e,st.udlo de trasto_rnos SOUTHERN BLOT
monogenicos o0 mendelianos
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CGH

La hibridacion gendmica comparativa empleando arrays.

Permite examinar el genoma en un chip con una gran resolucion,
10 veces mayor que los cromosomas prometafasicos de 750 bandas,
detectando ganancias y perdidas de material cromosomico.

Dra. Marta S. Gallego
Laboratorio de Citogenética.

Hospital "*Prof. Dr. Juan P. Garrahan™.
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Esudio molecular X Fragil:

Técnica: SB

|

Motivo de consulta: RM, trastornos de conducta
Sospecha clinica : Sme de X Fragil

Southern Blot




Mecanismoe de origen:
Malfermaciones multiples

Anomalias
Mayores:
FIsura de labio
Cardiopatia
Hidrenefrosis

Eticlogia:
Anomalia cromoesomica
TRISOMIA 13
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