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Enfermedades 
neuromusculares

ÅDistrofias musculares congénitas

ÅDistrofias musculares (de Duchenne y otras 

distrofias ligadas al X, recesivas

ÅNeuropatías sensitivas y/o motoras

ÅAtrofia muscular espinal

ÅDistrofia miotónica

ÅMiotonías no distróficas y parálisis periódicas

ÅEnfermedades de la neurona motora



Enfermedades 
neuromusculares

ÅPoco frecuentes por separado

ÅIncapacitan o limitan algún aspecto de la vida

IMPORTANCIA MÉDICA Y SOCIAL



Enfermedades hereditarias
Genética

ÅHibridación

ÅMapas de restricción

ÅSecuenciación automática

ÅPCR convencional y a tiempo real

ÅdHPLC

ÅEspectrometría de masas

ÅMicroarrays de DNA



Análisis genéticos

ÅClasificación

ÅDiagnóstico

ÅPron·sticoé      

ÅTratamiento

ÅCONSEJO GENÉTICO



Diagnóstico molecular

ÅConfirmación

ÅPredictivo

ÅPrenatal

ÅPreimplantacional



GENÉTICAESTUDIOS FUNCIONALES 

NEUROFISIOLOGÍA

ANATOMIA PATOLÓGICA

NEUROIMAGEN 

DIAGNÓSTICOS MÁS PRECISOS Y FIABLES

Enfermedades neuromusculares



Pronóstico

ÅRelación genotipo/fenotipo 

ÅFactores de riesgo asociados a 

enfermedad

ÅUso clínico limitado

ÅInvestigación



Nuevas dianas

Método  clásico, empírico, ensayo y error

1. Aislamiento de sustancias de plantas, animales, etc.
2. Probar  el efecto de las sustancias  en animales de laboratorio
3. Probar el efecto en pacientes: ensayos clínicos.
4. Describir  las  bases  moleculares por  las que la  sustancia  
es  eficaz.

Método  de  la  Farmacogenómica-Proteómica

1. Descubrir qué  genes (=proteínas) contribuyen al  origen
y/o  progresión  de una enfermedad.
2. Diseñar  y  sintetizar fármacos  que  actúen sobre cada 
una  de esas  proteínas.



Estudios genéticos

ÅMayor conocimiento mecanismos 

fisiopatológicos

ÅDianas terapéuticas

ÅFármacos más eficaces

ÅPrevención



Análisis genéticos

ÅClasificación

ÅDiagnóstico

ÅPronóstico..       

ÅTratamiento

ÅCONSEJO GENÉTICO



Consejo Genético

El Consejo Genético es el proceso de comunicación 

por el cual los enfermos y familiares con riesgo de 

padecer una enfermedad son informados de la 

probabilidad de que ésta pueda ser hereditaria, 

además de ofrecer información sobre la manera de 

prevenirla o mejorarla y dar la ayuda necesaria para 

poder tomar una decisión libre sobre la conducta a 

seguir



Consejo Genético

ÅPrincipio de autonomía

ÅPrincipio de beneficiencia

ÅPrincipio de no maleficiencia

ÅPrincipio de justicia

ÅPrincipio de integridad

ÅPrincipio de vulnerabilidad



Modelos de transmisión hereditaria 

Herencia mendeliana
- Autosómica: dominante y recesiva
- Ligada al sexo: al X y al Y

Herencia no mendeliana
- mutaciones inestables
- impronta genómica
- disomía uniparental (UPD)
- herencia digénica
- herencia mitocondrial 
- Multifactoriales



Distrofia miotónica tipo I

Expansión del triplete CTG en el gen DMPK (19q13.2)



Distrofia miotónica tipo I

Leve 50 -150 Catarata y leve miotonía
Clásica 100 -1000 Debilidad, mioton²aé
Congénita >2000 Hipotonía infantil, déficit 

respiratorio, retraso 
mental (50%), signos 
de la forma clásica

Premutación
35 -49 repeticiones No clínica



Penetrancia y expresividad 

- Penetrancia : proporción de individuos 
con un alelo que tienen manifestaciones 
del mismo

- Expresividad : grado con el que un 
fenotipo se expresa en un individuo

Factores ambientales
Mutaciones somáticas
Secuencias repetidas inestables
Polimorfismoa
Mutaciones dominantes de novo
Mosaicismo germinal



Anticipación 



Distrofia miotónica en la mujer

ÅFallo ovárico

ÅRiesgo de complicaciones durante el embarazo

ÅAumento del riesgo de aborto espontáneo
ÅTrabajo de parto aumentado
ÅRetención de placenta
ÅHemorragia postparto

ÅRiesgo de formas congénitas
>100 repeticiones 62% riesgo de FC

<300 10% >300 60%
Complicaciones:

ÅPolihidramnios
ÅMovimientos fetales reducidos



Diagnóstico prenatal 

- Bioquímica

- Ecografía

- Amniocentesis

- Biopsia corial

- Cordocentesis

-Aislamiento y análisis de células o 

ácidos nucleicos fetales en sangre materna



Amniocentesis y biopsia corial 



Cariotipo 

- Bioquímica

- Ecorafía

- Amniocentesis

- Biopsia corial

- Cordocentesis

-Aislamiento y análisis de células o 

ácidos nucleicos fetales en sangre materna



Citogenética molecular: FISH 

13; 21 18; X; Y



Vellosidad corial 



Diagnóstico prenatal molecular 

Embarazos con alto riesgo de enfermedad 
monogénica grave y sin posibilidad de 
tratamiento

Necesario tener la mutación causante de 
enfermedad en esa familia identificada

La técnica de elección es la biopsia corial

Es fundamental una perfecta exclusión de 
material materno



Métodos no invasivos de diagnóstico prenatal 

Análisis de células fetales en sangre materna
Multicéntrico (1994 -2003): detección de 
células fetales masculinas en el 41% de los 
embarazos con una tasa de falsos positivos 
del 11%

Análisis de ácidos nucleicos fetales en plasma 
materno

Determinación del sexo fetal
Análisis del grupo sanguíneo
Detección de enf. autosómicas dominantes 
cuando la mutación es heredada del padre



Diagnóstico prenatal 

- Qué se puede diagnosticar con cada prueba

- A veces es necesario realizar pruebas 
complementarias

- Riesgo para el feto y para la madre / 
Precauciones

- Tiempo en el que se dan los resultados

- Opciones ante un resultado patológico



Diagnóstico preimplantacional 



Otras opciones reproductivas 

Donación de gametos



Muchas gracias


