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CONSULTA DE GENETICA
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Historia Clinica
» Datos clinicos

98/627 98/628

98/646 98/519 98/659

Antecedentes familiares
* Arbol genealdgico
* Edad de los padres

98/648 98/647

« Consanguinidad [ Male ]l (3 Number ot chikren
. e i of sex indicated
» Origen geografico e
& B ® Afiected individuals
[} Mating
R . L O Halerozygoles lor
Distintos modelos de herencia e autosomal recessive
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« Autosomico Dominante () (in order of birth) (=) recessive
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° H & = ‘ ﬁrt.:on ors_u'lb'rth
Ligada al cromosoma X () Davgre (s unepaciiied)
« Herencia mitocondrial ola B Propodius
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Preimplantacional
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MOMENTO DE ESTUDIO

Postnatal

-
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: ( !f ' TIPOS DE PRUEBAS Y ESTRATEGIAS DIAGNOSTICAS
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Pruebas de Genética Clinica:

* Pre-implantacional Estudio de embriones

* Prenatal Conviene realizar estudio previo a los padres

* Prenatal NO invasivo diagndstico ADN fetal en sangre materna

» Postnatal: De confirmacion diagnostica
» Postnatal: De portadores.

» Posnatal: Predictivo En menores legales solo si beneficio del paciente
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Prenatal Preimplantacional
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Transcervical Chorionic e
Villus Sampling

Ultrasound

| Catheter Transducer

taking tissue
samples
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Pruebas de Genética Clinica: Estrateqia:

e Estudio indirecto

* Pre-implantacional Estudio de embriones » Estudio directo

* Prenatal Conviene realizar estudio previo a los padres

* Prenatal NO invasivo diagndstico ADN fetal en sangre materna

» Postnatal: De confirmacion diagnostica
» Postnatal: De portadores.

» Posnatal: Predictivo En menores legales solo si beneficio del paciente
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TECNICAS SEGUN LA ALTERACION GENETICA
ESTUDIO DIRECTO

Cambio puntual
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m & ( EN. CASO CLINICO

* Mujer de 63 afios
* Sin antecedentes familiares de interés

* En seguimiento por Neurologia

* Desde hace al menos dos afios la paciente presenta movimientos anormales en
el cuerpo que le cuesta controlar (describe tics, inquietud psicomotora,

B
p———

movimientos de extremidades y tronco) y que han ido empeorando de manera ’ }
progresivo A% G,
* Refiere pérdida de 10 Kg en 8 meses

» Cuadro de inestabilidad, disartria, perdida de memoria reciente 6 k2
Se solicita:

» Estudio de Huntington, si es negativo FRATAX y si negativo estudio de SCA . A

A
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* Enfermedad neurodegenerativa
* Herencia autosémica dominante
« Caracter progresivo e irreversible

« Signos caracteristicos:

Corea Gen /715 (4pl16.3)
Rigidez

: : Repeticiones CAG
Demencia progresiva

* Anticipacion genética/Inestabilidad: Mutacion Dinamica

* Edad de comienzo muy variable (10-60 afios) existiendo casos juveniles
5/100.000

ﬂ
{

ENFERMEDAD DE HUNTINGTON

Gene without Nor-mutated
Huntington's disease  Huntingtin protein

Under35 “
CAG repeats
—
J%
{
—
i
L,
YL

Mutated Neuron
Huntingtin orotein degeneratinn

Healthy neuron

ﬁ%

Increased
CAG repeats

—

W&M%@mem

Gene with
Huntineton’s disease

40% probabilidad de ser

Rango de repeticiones en el gen IT15: asintomtico a los 65 afios

* Sano: <27 repeticiones

* Sano (alelos inestables): 27-35 repeticiones

* Afecto (Penetrancia incompleta*): 36-39 repeticiones
* Afecto (Penetrancia completa): desde 40 repeticiones

30% probabilidad de ser
asintomatico a los 75 afios

\ J \ J\ J\ )
¥ Y Y Y
SANO SANO AFECTO AFECTO
INESTABLE PENETRANCIAINCOMPLETA  PENETRANCIA COMPLETA
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DIAGNOSTICO GENETICO ENF. HUNTINGTON

QF-PCR

|
7-161 2017- » | 17-161 | Mone 4]
80 . 120 180 : 240 300 360

6300+

5400 ..
Rango de repeticiones en el gen /775: 20 repetloones
* Sano: <27 repeticiones 4800
* Sano (alelos inestables): 27-35 repeticiones 4
* Afecto (Penetrancia incompleta*): 36-39 repeticiones 3600+
* Afecto (Penetrancia completa): desae 40 repeticiones r

2700+

1800+ .

L 42 repeticiones
00+
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Consulta de
Asesoramiento
Genético
Reproductivo
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s ¥ F f CONSULTA DE ASESORAMIENTO GENETICO
R IS REPRODUCTIVO

- Arbol Genealégico

Y el 2

- Valoracién de la patologia
- Riesgo para la descendencia

- Informacién sobre las diferentes opciones
reproductivas a nivel clinico y administrativo
- DP
- DGP
- DPNI
- Donacién de Gametos

- Tasas de éxito y riesgos de las diferentes
opciones disponibles 'y

A
‘AM Hospital General de Villalba
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DIAGNOSTICO GENETICO PRENATAL

Maternal
Bloodstream

NIPT (Non Invasive Prenatal Testing)- CRIBADO de Aneuploidias frecuentes
NIPD (Non Invasive Prenatal Diagnosis)- DIAGNOSTICO Prenatal NO Invasivo (DPNI)

19

NO INVASIVO
Sin riesgo para el feto

Sangre Materna

Al
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CARACTERISTICA DEL ADNf CIRCULANTE EN

SANGRE MATERNA

@ 9-20%

80-91%

2 3 4 7 8 9 16 20-36 38
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20

Mezcla de ADNs
(10% ADN(f)

Secuencias de origen
paterno o de novo

Aumenta el % de ADNf
con la edad gestacional

ADN fragmentado
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- » F | INDICACIONES GENERALES PARA DPNI EN
POV SN PR SANGRE MATERNA

Determinacion SEXO
FETAL

v Portadores de enf. Genética ligada al sexo
v’ Gestantes RhD(-) o Kell2

v'Portadores de enf. monogénica

Determinacion factor
RHD/KELL FETAL

v" Confirmacion de gestaciones post DGP

DIAGNOSTICO DE ENF.

VielNleleaN (@S
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D » * DETERMINACION DEL SEXO FETAL
yovy & QYR Enf LIGADAS AL SEXO

Haemopbhilia (2008), 1-6 DOI: 10.1111/j.1365-2516.2008.01670.x

Foetal sex determination in maternal blood from the seventh
week of gestation and its role in diagnosing haemophilia in
the foetuses of female carriers

A. BUSTAMANTE-ARAGONES,* M. RODRIGUEZ DE ALBA,* C. GONZALEZ-GONZALEZ,*

M. J. TRUJILLO-TIEBAS,* D. DIEGO-ALVAREZ,* E. VALLESPIN,* J. PLAZA,} C. AYUSO*
and C. RAMOS*
*Department of Genetics, Fundacion Jimenez Diaz-Capio, CIBERER, Madrid, Spain: and  Department of Obstetrics and
Gynaecology, Fundacion Jimenez Diaz-Capio, Madrid, Spain
1 2
10 1 1

3 4 5 6 7 8 9 [ rd
| T\ /‘/L»

2 13 14 1 17 18 A A W / 7 T i
[ = / A | P
i 3 T X VN / l | [ i

v .
Autosomas 78 9 6.

Cromosomas sexuales

2 0
<kl 1B
<
=
<INl NImi

A
‘AM Hospital General de Villalba

SaludMadrid Comunidad de Madrid



ENFERMEDADES LIGADAS AL SEXO

B Haemophilia

mCAH

B Retinoschisis

m Norrie Syndrome

W X-linked Retinitis Pigmentosa
B PGD-Confirmation

m Kennedy Disease

B Adenoleucodistrophy

B Menkes Disease

® Incontinentia Pigmenti

B Morris Syndrome

m X-linked Deafness

W X-linked Tubular Myopathy
W Bruton Syndrome

u X-linked Fabry Disease

i Dyskeratosis Congenita

= DMD/DMB

M Fragile X

m Hypophosphatemic dysplasia

m Agammaglobulinemia

M X-linked inmunodeficiency

= Hunter Syndrome

m X-linked Ocular Albinism

B Ambiguous Genitalia

W X-linked Cardiomyopathy

® Barth Syndrome

m X-linked Mental Retardation

® Alport Syndrome

® Lowe Syndrome

® Androgen insensitivity Syndrome
& Ornitiltranscarbamilasa Deficiency

A
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s ¥ Ny DIAGNOSTICO GENETICO
j 2 BYSN PREIMPLANTACIONAL (DGP)

imagentomada 11lUMING
de
Fase octocelular Blastula
Fase bicelular (fase de Segmentacion) (mas de 100 cetukas)

Masa celular interna
Capa externa
(trofoblasto)

| Fecundacion || Dia 2 || Dia 3 Il Dia 5
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\ DIAGNOSTICO GENETICO
PREIMPLANTACIONAL (DGP)

Sample File | Sample Name | Panel | 08 | s
le1 2016-03-09 dup53-fam Jesus fsa le1 [None | | N

135 ) 165 ) 185 ¥ 225 . 255

ol g 146' ol | 0w
n Wi

2 2016-03-09 dap?53-lam Jesus fsa (&2 | None ] \ [ -
13 ‘ 185 . 185 25 255
* /:/ A * —
s e 1 (N AT )
0 ,J.l A - l
lead | None I ! [ |
185 185 195 25 25
W 1% | “ (RS YN
0 adad A

1 ) Blos;;t:ms E1-EXON12-R-2016-03-10-dgp253secuenciacion-Jesus Inst Model/Name 3130x1/3130XL1-1591-020
b E1-EXON12-R Mar 10,2018 01:18PM, CET
SINGH45A:25 T:31C:34 KB_3130_POP7_BDTv1.mob Mar 10,2016 01:41PM, CET
KB.bcp Pis 1672 to 4194 Pk1 Loc:1672 Spacing:9.31 F‘Ile‘ans\QUD
KB1.4.18 Cap:2 Version 6.0 HISQV Bases: 60 Plate Name: dgpi
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— Nl Transferencia
en fresco

Congelacion Descongelacion  Transferencia
diferida
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PREIMPLANTAGIONAL(DGP)
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Requisitos
Legales

Ley 14/2006: Reol Decreto 42/2010,
sobrelRHA

BOE 6 septiembre 2014
Orden 551/2065/2014

e Patologia , de
y

e Mismo criterios de
inclusion de un ciclo
de TRA

¢ Aprobacion por la

CNRHA si aplica

\\\x\;;( !

DGP... éA quién?

Requisitos
Clinicos

(Segun recomendaciones de lg ESHRE
ylo SEF)

e Mismo criterios de
inclusion de un ciclo
de TRA

¢ Pruebas de
fertilidad aptas para
un TRA

éFinanciacion Publica o Privada?

Requisitos
Técnicos

e Causa genética
identificada e
identificable en célula
Unica

e Estudio de
informatividad
favorable

' Hospital General de Villalba

Comunidad de Madrid



DGP en el SNS

Orden SSI/2065/2014
(BOE-A-2014-11444)

BOLETIN OFICIAL DEL ESTADO

Jueves 6 de noviembre de 2014 Sec. .

1. DISPOSICIONES GENERALES
MINISTERIO DE SANIDAD, SERVICIOS SOCIALES E IGUALDAD

11444  Orden S51/2065/2014, de 31 de octubre, por la que se modifican los anexos I,
'y i del Real Decreto 10302006, de 15 de septiembre, por el que se
establece /a cartera de servicios comunes del Sistema Nacional de Salud y el
procedimiento para su actualizacion.

. Hospital
q P Univesstario . . B
‘fM ,.Fundamon Jiménez Diaz

eupo Vquirensalud

SaludMadrid

5.3.8.2 Criterios generales de acceso a tratamientos de RHA: Son aplicables a todas las técnicas de RHA que se realicen en el Sistema
Nacional de Salud, salvo aquellos aspectos que se contemplan en los criterios especificos de cada una de ellas que prevalecerén sobre los
generales.

a) Los tratamientos de reproduccion humana asistida se aplicaran en el &mbito del Sistema Nacional de Salud a las personas que cumplan
los siguientes criterios o situaciones de inclusion:

1.2 Las mujeres serdn mayores de 18 afios y menores de 40 afios y los hombres mayores de 18 afios y menores de 55 afios en el momento
del inicio del estudio de esterilidad.

2.° Personas sin ningun hijo, previo y sano. En caso de parejas, sin ningun hijo comun, previo y sano.

3.° La mujer no presentara ningun tipo de patologia en la que el embarazo pueda entrafiarle un grave e incontrolable riesgo, tanto para su
salud como para la de su posible descendencia.

1.2 Fecundacion in vitro con gametos propios: Criterios de acceso especificos para esta técnica:

i) Edad de la mujer en el momento de indicacién del tratamiento inferior a 40 afos.

i) Ausencia de evidencias de mala reserva ovarica.

iii) Limite maximo de ciclos de tratamiento: Tres ciclos con estimulacién ovarica. Este limite podré reducirse en funcién del prondstico, y en
particular del resultado de los tratamientos previos.

b) Los tratamientos de reproduccién humana asistida no se aplicaran en el &mbito del Sistema Nacional de Salud a las personas que
presenten alguno de los siguientes criterios o situaciones de exclusion:

1. Esterilizacion voluntaria previa.

2.° Existencia de contraindicacion médica documentada para el tratamiento de la esterilidad.

3.9 Existencia de contraindicacion médica documentada para la gestacion.

4.° Existencia de situacion médica documentada que interfiera de forma grave sobre el desarrollo de la descendencia.

5.2 Imposibilidad para cumplir el tratamiento por motivos relacionados con la salud u otros motivos familiares o relacionados con el entorno
social.

6.° Existencia de situacién documentada referida a cualquier otra circunstancia que pueda interferir de forma grave sobre el desarrollo de la
descendencia sometida a consideracion de un comité de ética asistencial u érgano similar.

A
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Es posible realizar "% Se puede i Diferentes tipos
un estudio RS realizar un R ] de muestra
genético a nivel L RERR estudio directo e kxSt
preimplantacional, ‘G4 indirecto de la
prenatal y Rty 4 se0e regién genética
postnatal B b de interés

Es importante STt e Los estudios
elegir la técnica 7 A genéticos no
adecuada en i 1 ) e implican
funcién de la L Unicamente al
alter/a_cién e paciente sino
genetica a RG] también a su familia
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