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Resumen

Introduccién y objetivos. El sindrome de Marfan (SDMF) es una enfermedad con herencia autosémica
dominante en laque la dilatacion de laraiz adrtica esla principal causa de morbi-mortalidad. Las mutaciones
en el gen delafibrilina-1 (FBN1) se hallan en mas del 90% de los casos de SDMF. El objetivo de nuestro
estudio fue resumir las variantes en FBN1 y establecer |a correlacidn genotipo-fenotipo, con especial interés
en la aparicion de eventos adrticos, en una amplia poblacion de pacientes con sospechainicial de SDMF.

M étodos: Estudio de cohortes prospectivo unicéntrico en €l que se incluyeron todos |os pacientes estudiados
en una consulta de Aortopatias Familiares entre septiembre de 2010 y octubre de 2016, que presentaron
variantes en el gen FBN1.

Resultados: Se incluyeron 90 pacientes con mutaciones en FBN1 correspondientes a 56 familias no
relacionadas entre si. De las 56 variantes de FBN1 en estudio, 24 (42,85%) habian sido previamente descritas
y relacionadas con SDMF, y €l resto se describen por primeravez. De los 50 pacientes con mutaciones
missense 7 habian sufrido un evento adrtico (aneurismaintervenido de forma profiléctica o diseccion),
mientras gque de los 35 pacientes con mutaciones truncantes, o habian sufrido 20 (14 frente a57,1%, p
0,001). Ademas, dichos eventos tendieron a ocurrir a edades inferiores en los pacientes con mutaciones
truncantes respecto a missense (45,14 + 10,65 frente a 37,5 + 9,62 afos, p = 0,09).

Conclusiones: Los pacientes con mutaciones truncantes presentaron mayor proporcion de eventos adrticosy
a edades més jovenes, frente al curso més benigno de los pacientes con mutaciones missense. Por tanto, los
hallazgos genéticos podrian tener importancia no solo en e diagnéstico sino también en la estratificacion del
riesgo y el manejo clinico de los pacientes con sospecha de SDMF.



