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INTRODUCCION
Los trastornos gené3cos fetales son anomalías en la
estructura o función causadas por diferencias en el
genoma.

Los tests gené3cos prenatales son pruebas dirigidas al
análisis del genoma fetal con el fin de iden3ficar la causa
gené3ca de una determinada enfermedad.

Diagnós(co prenatal: Conjunto de pruebas diagnós3cas
que se realizan durante el embarazo para intentar
iden3ficar la presencia de posibles anomalías congénitas
en el feto o factores de riesgo maternos que pueden
requerir controles estrictos a lo largo de la gestación
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CRIBADO DE ANEUPLOIDIAS



CUANDO OFRECER

• A todas las mujeres embarazadas se les debe ofrecer una
evaluación prenatal para detectar aneuploidías mediante pruebas
de detección o diagnóstico, independientemente de la edad
materna u otros factores de riesgo

• El asesoramiento previo a la prueba debe ser un proceso de toma
de decisiones compartida y debe incluir una discusión sobre el
riesgo del paciente de sufrir aneuploidía y otras enfermedades
genéticas



IMPORTANCIA DE LOS TEST 
GENÉTICOS

American College of Obstetricians and Gynecologists’ Committee on Practice Bulletins—Obstetrics. Practice Bulletin No. 162: Prenatal Diagnostic Testing for Genetic Disorders. Obstet Gynecol. 2016.
Norton, M. E., Kuller, J. A., & Dugoff, L. (Eds.). (2019). Genética Perinatal. Elsevier.
DEIS 2018.

M
al

fo
rm

ac
io

ne
s 

co
ng

én
ita

s

2da causa de mortalidad 
infantil (32%)

54% de 
hospitalizaciones 

pediátricas

2/3 abortos espontáneo 
inadvertido

50% abortos 1er 
trimestre 5% muerte fetal

1/150 RNV (anomalía 
cromosómica) 5-7% muerte infantil AC

↑ 3-4% riesgo de 
hermano afectado (10% 

>2 hnos)



TIPOS DE TEST GENETICOS

Cariograma FISH MLPA

QF-PCR Microarray EXOMA



QF-PCR (Quatitative Fluorescent 
Polymerase Chain Reaction) 

• Amplificación exponencial de segmentos específicos de ADN
(Short Tandem Repeats / marcadores microsatélites) de los
cromosomas estudiados.

• Obje%vo: diagnósHco rápido de aneuploidías más comunes
(T13, T18, T21 y aneuploidías sexuales). También es capaz de
detectar triploidías y algunas tetraploidías.
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QF-PCR (Quatitative Fluorescent 
Polymerase Chain Reaction) 

• Ventajas:
– Permite detectar la

contaminación celular
materna en una muestra
fetal.

– Resultados en 24-48 hrs.
– No requiere cultivo celular
– Buena relación costo-

beneficio
– Especificidad reportada

hasta 100%. VPP 100%, VPN
99,7%.

• Limitaciones:
– Estudio restringido a 5

cromosomas.
– No detecta monosomías

(excepto Turner).
– No detecta mosaicos cuando

son de bajo grado.
– Si QF-PCR normal à

Microarray o cariotipo
(riesgo residual 0.05% de
fenotipo alterado en
pacientes de bajo riesgo)
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MICROARRAY (CARIOTIPO 
MOLECULAR)

• Método de análisis gené<co de todo el genoma, con una resolución
de 10 a 1000 veces superior a la del cario<po convencional.

• Puede no detectar algunos casos de mosaicismo, si éste no está
presente en la muestra celular analizada o cuando una de las dos
líneas se encuentra presente en un porcentaje inferior al 20%.

• El microarray <ene más capacidad de detección en comparación
con el cario<po convencional en todas las indicaciones de prueba
invasiva. En caso de malformación ecográfica, permite detectar un
6-8% adicional de anomalías por encima del cario8po. Esta tasa
varía en función del <po de malformación y puede ser de hasta el
17% en caso de cardiopa<as congénitas.
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MICROARRAY (CARIOTIPO 
MOLECULAR)

• Array-CGH:
– Es el más utilizado

prenatalmente. Consiste en
la hibridación competitiva
de dos ADNs marcados
diferentemente, un ADN de
referencia y el ADN fetal,
sobre un soporte sólido con
sondas de ADN ordenadas
en función de su posición en
el genoma y, por tanto,
permite detectar ganancia o
pérdida de material
genético.

• Array-SNP
– Microarray de SNPs o 

“single nucleotid 
polymorphisms”: compara 
la intensidad de 
hibridación del ADN fetal 
con una señal control 
determinado 
previamente. 
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MICROARRAY (CARIOTIPO 
MOLECULAR)

• Indicaciones: 
– Translucencia nucal > 3,5 mm ↑ Detección de 

anomalías en 5% (con cariotipo normal)
– Anomalías congénitas múltiples sin un patrón 

reconocible à Primera línea
– Cariograma / FISH normal à Alterado en 6-10% (vs. 

0,4-2,0% sin anomalías estructurales) 
– Mejorar definición de hallazgos encontrados en otras 

técnicas à CNV en citogenética tradicional 
– Cuando no hay sospecha clara de síndrome 

monogénico 
– Óbito fetal
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• No detecta: 
– Síndromes por mutaciones puntuales, triploidías ni 

tetraploidías 
– Reordenamientos balanceados (translocación / 

inversión) 
– CNV (deleción/duplicación) muy pequeñas  

Depende de resolución del array 
– Mosaicismo bajo à < 20% (o si no se obtiene 

muestra de la línea celular alterada) 
– Mutaciones no descritas à No se detectarán en un 

microarray convencional 

MICROARRAY (CARIOTIPO 
MOLECULAR)
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NGS (Next generation sequencing)

• Conjunto de tecnologías que permiten la
secuenciación rápida de nucleó=do a
nucleó=do de grandes fragmentos de ADN de
manera eficiente en un solo experimento.

• Compara el genoma con uno de referencia
detectando diferencias, cambios de posición
de un nucleó=do o si faltan o sobran piezas
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EXOMA

• Emplea NGS para determinar la secuencia de
todos los exones codificantes de todos los genes
del genoma, con interpretación posterior
restringida a los 4.900 genes mórbidos OMIM
asociados a un fenoCpo clínico.

• El exoma representa solo el 1-2% del genoma y
conCene cerca del 85% de las variantes
conocidas como causantes de enfermedad. Se
uCliza cuando una enfermedad o condición
específica puede ser causada por variantes
patogénicas en muchos genes desconocidos.
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EN RESUMEN
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cromosomas Cariograma

Alteraciones 
número de copias

FISH

MLPA

Array

Alteraciones 
génicas

Gen especifico

Panel de genes

Exoma

Genoma
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