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Sindrome de delecion 1p36
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Epidemiologia

Uno de los sindromes de delecion mas frecuentes

e Delecion mas frecuente después de 22g11.2
e Delecion terminal mas frecuente

1/5000- 1/1000 embarazos.

Da cuenta del 0.5-1.2% de los casos de discapacidad intelectual
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Etiologia

CERPO

Delecion que afecta principalmente al extremo terminal del
brazo corto del cromosoma 1 =2 puntos de ruptura que van
desde 1p36.13 a 1p36.33

50% delecidon terminal de novo
29% delecion intersticial

El resto obedecen a reordenamientos cromosomicos mas
complejos
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Clinica

TEELE fac_|a!es_d|smorf|cos SNC/desarrollo: Otras anomalias:
distintivos

® micro braquicefalia

® Fontanela anterior amplia con
retraso de cierre (>3 cm al
nacer)

e Cejas rectas, ojos hundidos

® Puente nasal anchoy
deprimido, retrusién del tercio
medio facial

e Orejas andmalas de
implantacion baja y rotadas
posteriormente

e Filtrum largo y barbilla
puntiaguda.

e Hipotonia
e Retraso del desarrolloy

discapacidad intelectual (mas
del 75% de los casos)

e Convulsiones

e Hipotonia

e Anomalias cerebrales
estructurales.

e Alteracion o ausencia del habla

e Anomalias oculares/de la vision
(50-75%), Hipoacusia 25-50%

¢ Defectos cardiacos 50-75%

e Restriccion del crecimiento de
inicio prenatal.

e Extremidades: braquidactilia,
camptodactiia, pies cortos

e Anomalias de los genitales
externos (25%)

e Anomalias renales (20%)
e Hipotiroidismo



Descripcion clinica

Hipotonia congénita - dificultades para alimentarse, retraso del desarrollo motor y de las
habilidades motoras finas, retro/ausencia del habla.

Nivel variable de discapacidad intelectual en todos los pacientes.
Restriccion de crecimiento de inicio prenatal

Alteraciones estructurales en cerebro

Crisis epilépticas

Defectos cardiacos congénitos

Trastornos oculares/de la vision

Hipoacusia

Anomalias esqueléticas

Anomalias de los genitales externos

Con menor frecuencia: anomalias renales e hipotiroidismo.



Figure | Facial features of a girl with a terminal |1p36 deletion (chrl:1-3,047,838; GRCh37/hgl9).
Notes: Photos were taken at (A) | year 8 months, (B) 2 years 3 months, (C) 4 years, (D) 7 years, (E) 7 years | | months, and (F) 10 years 3 months of age. These photos
demonstrate several facial features that are typical of children with terminal 1p36 deletions, including straight eyebrows, a wide nasal bridge, and a pointed chin.

Scott D, Jordan V, Zaveri H. 1p36 deletion syndrome: an update. Appl Clin Genet [Internet]. 2015 Aug;8:189. Available from: http://www.dovepress.com/1p36-deletion-syndrome-an-update-peer-reviewed-article-TACG



Figure 2 Facial features of 2 woman with a large interstitial 1p36 deletion (chrl:3.313,081-12.530.129; GRCh37/hgl9).

Notes: Photos were taken at (A) birth, (B) 16 months, (C) 5 years. (D) 7 years. (E) 9 years, (F) 14 years. (G) 25 years, (H) 3| years, and (I) 32 years of age. Her deletion
partially overlaps the distal critical region and includes the entire proximal critical region of chromosome |p36. Characteristic facial features that are evident in these photos
include straight eyebrows. deeply set eyes and epicanthal folds. Other features that are not readily apparent in these photos include brachycephaly, small, low set ears, and
facial hirsutism.

Scott D, Jordan V, Zaveri H. 1p36 deletion syndrome: an update. Appl Clin Genet [Internet]. 2015 Aug;8:189. Available from: http://www.dovepress.com/1p36-deletion-syndrome-an-update-peer-reviewed-article-TACG



Hallazgos en ecografia prenatal

. No especificos

. La informacion de hallazgos a la ecografia que lleven a buscar
diagnostico prenatal escasa.
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Estudio multicéntrico

— =2 10 nuevos casos entre 2012 y 2017: en todos la indicacién de estudio
prenatal fue por hallazgos anormales en la ecografia: TN aumentada (4),
hipoplasia de CC (2), ventriculomegalia (3), retrognatia (2), defecto cardiaco (1).

En todos multiples anomalias: CC (4), anomalias cerebrales (6), AU unica (2)

S6lo en un caso la alteracion de encontro con cariotipo, y se asocid a una
duplicacion en el cromosoma 17

En 7 casos la delecion de 1p36 fue la unica anomalia en el estudio genético.
7 embarazos fueron interrumpidos. En otro caso hubo una muerte fetal.



IIIIIIIIIIIIIII

Prenatal findings in 1p36 deletion syndrome: New cases and a

literature review

Sarah Guterman? (@ | Claire Beneteau® | Sylvia Redon® | Céline Dupont® |

Chantal Missirian® | Pauline Jaeger’ | Berenice Hervel"? | Clémence Jacquin® |

WILEY PRENATAL DIAGNOSIS

Nathalie Douet-Guilbert® | Marianne Till” | Anne-Claude Tabet® | Kamran Moradkhani®

Valérie Malan'® ©@ | Martine Doco-Fenzy®'! | Francois Vialard™?

- = Sumando estos casos con la literatura previa: 32 cosas en total

Bajo numero de diagnodstico prenatal (solo 10) en Francia, 9 diagndstico
con Array

Correlacion genotipo- fenotipo es desafiante = gran variabilidad, escasa
correlacion

Frecuente |la presencia de anomalias estructurales cerebrales, siendo lo
mas frecuente la ventriculomegalia (10)

En resumen:

* Sin hallazgo en ecografia en 4 casos
* Soblo un hallazgo ecografico en 5 casos
* Mas de un hallazgo en 19 casos.



Meétodos diagnosticos

. FISH, array:

~ Array es la técnica mas efectiva para estudio prenatal

. Ecocardiogradia + ECG

. RNM para anomalias cerebrales.

. EEG para crisis epilepticas



Consejeria genética

La mayoria de los casos son esporadicos pero es posible
heredar una traslocacion desequilibrada de un progenitor con
un reordenamiento equilibrado.



Manejo y tratamiento

Multidisciplinario

Rehabilitacion

Manejo farmacologico de las complicaciones.
Controlar alimentacion y crecimiento

Evaluar TSH, T3y T4



Al

Pronostico

. Gravedad variable

. Crisis epilépticas y otros problemas médicos parecen mejorar
con el tiempo

Dependencia de sus cuidadores para la mayoria de las AVD y
requeriran apoyo médico durante toda la vida.

. Sobrevida hasta vida adulta.
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