PAR1 y PAR5: no codifican proteinas, Sutcliffe et al., 1994.

PW71 (D15S63): secuencia empleada en el diagndstico de SPW/SA. Presenta un
patrén de metilacién diferencial, Dittrich et al., 1993.

P: gen asociado con la pigmentacion.

5. CONSEJO GENETICO

Determinar la alteracion genética que originé el SPW es un factor importante para
proponer un consejo genético. El test usado para la evaluacion del paciente depende de
la informacién solicitada por la familia. Para establecer el diagndstico de SPW seria sufi-
ciente determinar el patron de metilacién. Pero para determinar el riesgo de recurrencia
es necesario identificar si se trata de una delecion, disomia uniparental, mutaciéon de
imprinting o reorganizacion cromosomica.

Aunque la mayoria de los casos ocurren de forma esporadica, algunas familias pre-
sentan un riesgo de recurrencia segin se comenta a continuacion.

1. Cuando en la familia hay un individuo afecto con delecién, el riesgo de recu-
rrencia tedrico es bajo, aproximadamente un 1%. Este porcentaje hace referencia a
la posibilidad de una insercion balanceada o un mosaicismo gonadal de la delecion,
siendo las translocaciones cripticas poco frecuentes. Algunas de estas familias han
tenido mas hijos y ninguno de ellos ha sido afecto. Para mayor tranquilidad de la
familia se puede realizar un diagnéstico prenatal mediante el estudio de FISH en
biopsia corial o en liquido amniético para confirmar o descartar la delecién en el
feto.

2. Si en la familia hay un individuo afecto con disomia uniparental materna, el ries-
go de recurrencia es bajo, un 1%. No se han encontrado familias con mas de un hijo
afecto. Este 1% hace referencia al riesgo teérico de una no disyuncién que originaria una
trisomia 15 y que podria continuar con la pérdida de un cromosoma 15. El diagnéstico
prenatal se realizara a partir de liquido amniético mediante estudio de microsatélites para
determinar el origen parental de los cromosomas 15, o bien mediante analisis de meti-
lacion que excluye la posibilidad de una delecion, disomia uniparental o una mutacion
de imprinting.

3. En caso de mutacién de imprinting el riesgo de recurrencia es alto, de un 50%,
puesto que los padres pueden ser portadores de la mutacion. Se ofrecera un diagndsti-
co prenatal en liquido amnidtico basado en el andlisis de metilacion con la sonda KB17
(ex6n —1 SNRPN).

4. En los casos donde se haya observado translocacién “de novo” o heredada que
afecte al cromosoma 15 o bien un cromosoma 15 marcador puede ser aconsejable rea-
lizar estudio de FISH y/o microsatélites. El riesgo estimado dependera de la naturaleza
de la translocacion.
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