
Genberatung Genetische Ebenen Ursachen für Gendefekte
-Genotyp : Gencode (bestimmte Basenreihenfolge -Während Schwangerschaft erworben
-Phenotyp : Außeres Erscheinungsbild (basierend -Chromosomenstörung

auf Genotyp) - Veränderte Gene (Erbkrankheiten)

-Multifaktorell (versch
.
Faktoren spielenRolle

, bsp . HeuschnupfenHäufigkeit von Gendefekten - Unbekannt(meist Einzelfall)
1= Erbkrankheit)

Exom/Genom
Auch.

Indikation für genetische Beratung Chromosomenproperation
-Erkrankung bei Kind

, Ratsuchendem, -peripheres Blut entnommen - zur Zellteilung angeregtoder Familie
-Colcemid verhindert Metaphase - Chromosomen liegen frei-Fehlgeburten - Erhitzen

- Sterilität -Färben
-Strahlen/Medikamenter vor & während SS -Mikroskopieren
- Mütterliches Alter -Fotografieren und Außschneiden
- Blutsverwanschaft (höhere Wahrscheinlichkeit -Analyse (Kartyp finden

wegen rezessiven Genen)

-AuffälligerBefund während Ss FISH : Fluoreszens-in-situ-Hybridisierung"-Gene werden markiert und können
so nachher unterschieden/untersucht werden

Einteilung Chromosomenstörungen
a)Strukturelle Aberration b)Numerische Abberation (Fehlen oder doppeltes

·Balanciert : Chromosom oder Chromo- Vorkommen von Chromosomen ; nicht auf Eltern zurück-
keine Elternuntersuchung↑Somenabschnitt auf ein anderes Chromosom zuführen , sondern Fehlverteilung während Meisse) notwendig

Inversion
T

· Monosomie (Chromosom mit einem Arm)transloziert - Gesamtmenge des Erbguts · Trisomie (Chromosom mit drei Armen)andert sich nicht
, deswegen keine Auswirkungen · Triploidie (Verdreifachung aller Chromosomen)

für Person
-> Keimzellen Translokation ist unbalanciert ! ↳ al Konstitutionell : Veränderung in Keimzellen z alle Körperzellen betroffen

puplicatinse

Kinder unbalanciert & &
deswegen erhöhte Wahrscheinlichkeit ,

dass Ursache Kongenitaler Anomalien und Entwicklungstörungen
Deletion - . Unbalanciert : quantitative Veränderung des b) Somatisch : Störung erst nach Zygotenstadiume einzelne Gewebe betroffen

Erbguts-Phänotypänderung
↳Aborte : 50%, Totgeburt : 5%, Lebendgeboren : 0

,
5%

Down-Syndrom/Trisomie 21 Edwards-SyndromTrisomie 18
. Mit Anstieg mütterlichen

- Häufigkeit : 1 zu 3000
Alters steigt die Wahrscheinlichkeit

-Prognose : infaust (nicht zu heilen
,
letal

ein Kind mit Down-Syndrom zu

-Schwangerschaft : 95 % Aborte

Kriegen exponentiell - Mortalität 50% im 3
.
Monat , 96% im 12.

-Symptome : Psychomotorische Retardierung
-Symptome : Hypotonie (Muskelschwäche) niedriges Geburtsgewicht (-2uoog)

Brachycephalus (Schädeldeformation) Weit ausladender Hinterhopf& kleiner Gesichtsschädel

Herzgeräuschtestellte Lidachsen
Retrogenie (= Rücklage des Unterkiefers

Epikanthus (Augenfalte) Tiefsitzendedysplastischeohn

es ist
kleine dysplastische Ohren Typische Fingerstellung

-Freie Trisomie : Chromosom liegt frei in Zelle Organfehlbildungen : Herz
,
Wiere

, Lunge, Augen
-Translokationstrisomie : Zer Chromosom

hängt an einem anderen

Patan-Syndrom/Trisomie 13 Robertsonsche Translokation
- Häufigkeit : 1 zu 5000 - 8000 -Symptome : - Retrognathie -balanciert!

- Sterberate : 50% im 1
.
Monat - Polydaktylie Chromosom 1t

-Schwere psychomotorische - Dysplastische Ohren Nomenklatur:

EntwicklungsverderBe -Kopfhautdefekte
der (14,

21)

-Multiple Fehlbildungen
- LKG Spalte Risikoeinbehindertes Kind zukriegen , hängtvonden!
- Anophtalmie
-Hosenzephalie

des Vorderhirns &Gesicht



-
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Chromosomenstörungen

-Singulare Nabelschnurarteriel eine Nabelvene Carterie stattzwei
- Diskrepanz zwischen Placenta und Fet (Größenverhältnis passt nicht)

Robertsonsche Translokation b) Chromosomenstörungen postnatal
-Menschen mitgeistiger und Körperlicher Behinderung, Auffälligkeit im Wachstum und

hmmt Pubertätsentwicklung, Anomalien im Genitalbereich
- Stevilität

der (14,
21) - Habituelle Aborte

, Totgeburt
- Tumore

,
Leukämien

Kasuistik
al krankes Kind wird geboren b) Krankes Kind wird geboren

Folgende Familienanamnese : Folgende Familienanamnese
~

Merke : keine
Untersuchung
Minderjähriger

DarausfoChromosomenanalyse Daraus folgt : Chromosomenanalysan
der Eltern und der Großeltern

=> Befund : Robertsonsche Translokation

auf ein anderes draufchromsomit
Wiederholung einer RT hängt von beteiligten Chromosomen und Geschlechtes ist

-balanciert!

·mTriploidie Invasive Pränataldiagnostik
kein mütterlicher Altereffekt !
- ca 80%: Digynie (2 mütterliche haploide Sätze Indikatoren : Auffälliger Ultraschall

,
Ersttrimester Test

,
Nicht-Invasiver Pränataltest

durch Inkorporation des Polkörperchens) vorherige Schwangerschaft mit Chromosomenstörung
- ca 20%: Diandrie (meist Dispermie : Befruchtung PositiveFamilienanamnese fr: Chromosomenstörung , pathogene Genvariattesten

der Eizelle durch 2 Spermien)
Bei Diandrie : große Placenta

, fast normal großer Fet Möglichkeiten : ChoronzottenbiopsieMutterkuchenpunktensie

Bei Digynie : Weine Placenta und kleiner Fet
Cordozentese-NabelschnurpunktionPränatale Befunde : Syndaktylie (3

.

04
. Finger ,

2 .&B
. Zeh)

ungleichlangeFingerUndZehnsie

DNA-Methylierung
Nukleosomale Kondensation durch Deacethylierung und Methylierung

Genomisches Imprinting
=

Acetylgruppe wird abgebaut, Methylgruppe angebaut ,
Chromatin nichtin

FormegenetischerVererbung ne Änderung der DNA-Sequea Chromatinlockerung durch Acethylierung und Demethylierung
-Prägung eines speziellen elterlichen Allels unterschiedliche Expression =

Acethylgruppe anbauen
, Methylgruppe abbauen = Chromatin lesbar

der Allele in den somatischen Zellen der Nachkommen
-Regulation
- Entwicklungsprozess Epigenome hängen von Umweltfaktoren (Diät

,
mütterliche Fürsorge! beeinflusst

- Nutzen : Konflikt-Theorie"

Genomisches Imprinting Mattern

Aufhebungants

Geschlechtsspezifischen
r



I

UPD : Uniparentale Disomie

-Beide Chromosome stammen von einem Elternteil altrisomic rescue almonosomic rescue

-Risiko steigt mit mütterlichen Alter

-Normallerweise bei Vererbung mit Imprinting : eine aktive

und eine inaktive Genkopie
- Durch Fehler in Meisse : ein aktives und zwei inaktive
- Isodisomie : Non-disjunction in zweiter Meisseteilung

Heterodisomie : Non-disjunction in erster Meisseteilung

Prader-Willi-Syndrom Angelman-Syndrom Silver-Russel-Syndrom
- Ursache : UPD15mat

,
Deletion 15911-13 pat - Ursache : UPD15pat, Del15911-13 mat

- Ursache : UPD7mat

-Häufigkeit : 1 : 10 .

000 -Häufigkeit : 1 : 16
.
000

- Symptome : als Sangling :

MassiveMuskelhypotonieschwachsene
- Symptome:Zunächstunaulgeset

-

Symptomeundtner
Minderssie

später : Adipositas -Mikrocephalie (Weiner Kopf)
- Körperasymmetrie
- Nur selten retardiert

Hyperphagie (Fressucht)

-Lachsavenlunangebrachtes
anes ist

Mentale Retardierung
Kleinwuchs

- Mentale Retardierung
- ataktischer Gang
- EEG-Veränderung
- Epilepsie

Beckwith-Wiedemann-Syndrom
- komplexe Ursache

,
unklare Häufigkeit

-Symptome : - somatischer Gigantismus
-Viscermegergrößeorgan
- Ohrherben
- Makroglossie /Vergrößerte Zungel
- Omphalocele /Nabelschnurbrucht

-Storchenbiss
- Bis zu 5%: Wilmstumor

Charakteristische Merkmale bei verschiedenen Erbgängen lunklar ob Prüfungsrelevant,
da nicht besprochen

b) autosomal-rezessiv c) X-Chromosomal-rezessiv

autosomal-dominanterErbganganarrationen - typischerweise Erkrankung unter Geschwistern
-Für gewöhnlich nur männlich Betroffene

- Übertragung von Mann zu Mann möglich
- Männer und Frauen gleich häufig betroffen

- Söhne eines Betroffenen : gesund
- Männer und Frauen gleich häufig betroffen -

Erkrankung bei Kindern blutsverwandter Eltern häufiger TöchtereinesBetroffenen überträgerinnein
-Risiko für Nachkommen : 50%

-Risiko, das Geschwister eines Kranken Kindes - Risiko für Kinder einer Überträgerin : 50%

ebenfalls krank werden : 25%
- Reduzierte Penetranz und variable Expressivität Kinder von betroffenen meistens gesund
- Beispiele :

Achondroplasie(Kleinwüchsigte sie
- Beispiele : Muhoviscidose

↳Häufigkeit : 1 : 2
.

000-5
.
000 d) X-Chromosomal- dominant

-

SymptomeWachstumsstörungTatose Symptome:äherSchleimindunge , Infektionsie -

Übertragung von Betroffener Frau an Sohn und Tochter

Mann nur an Tochter
- eingesunkene Nasenwurzel - Dystrophie
-Dreizachhand - Später zunehmender Sauerstoffmangel - keine Übertragung von Mann zu Mann
- normale Intelligenz -Herzinsuffizienz , Diabetes -Beide Geschlechter betroffen ,

Frauen häufigerChorea Huntington -Meisten Krankheitsbilder letal für Männer
-

SymptomeWanderungense

-Antizipation aufgrund CAG-Repeats

e)mitschondrialer Erbgang

Geschlechtergleichhäufigbetroffeneineroffene
↳Risiko bis zu 100%

f) Chromosomaler Erbgang
- Träger balancierter Chromosomenstörung

kann gesunde (normaler oder balancierter Karyotyp
oder Kranke/unbalancierter Karyotyp) haben

- Im Stammbaum oft scheinbar regellose Verteilung
vonBetroffenen loder Fehl-/Totgeburten bed an


