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Polymicrogyrie Frontopariétale Bilatérale (GPR56)
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Gène GPR56 = 16q13 (MIM 604110)

1. Description
La polymicrogyrie (PMG) est un type particulier de dysplasie corticale dans laquelle la surface du cerveau est irrégulière et présente une cytoarchitecture simplifiée avec des girations excessives. L’imagerie par résonnance magnétique (IRM) est la technique de choix pour mettre en évidence la présence d’un cortex polymicrogyrique. L’IRM permet de montrer la perte du patron normal de gyration, une surface du cerveau irrégulière, un nombre accru de petits gyri d’environ 2-5 mm, des sillons peu profonds et une bordure irrégulière entre le cortex et la substance blanche sous-jacente. Le cortex présente une épaisseur anormale d’environ 5-10 mm au lieu des 2,5-4 mm observés dans la situation normale.

La pathogenèse de la polymicrogyrie reste peu connue. La cause extrinsèque la mieux connue est une infection intrautérine à cytomégalovirus. On sait néanmoins qu’il existe des formes génétiques de polymicrogyrie. 
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2. Indication 
- Polymicrogyrie fronto-pariétale bilatérale chez un individu né d’une union consanguine

- Diagnostic de conducteur/conductrice chez un apparenté.

-Prérequis : Transmission d’un résumé clinique et des images d’ IRM

-Diagnostic prénatal : Le diagnostic prénatal ne peut être réalisé que si la mutation en cause dans la famille ont été identifiés. Les deux parents doivent être porteur de la mutation responsable de la maladie dans la famille.

3. Le gène GPR56
Le gène GPR56 est exprimé sous la forme de 3 isoformes. Il est composé de 16 exons.

Le cadre de lecture débute dans l’exon 3 pour toutes les formes. Les mutations sont numérotées à partir de l’ATG (A=1) dans l’ADNc codé par NM_005682.

Séquences de référence 

NM_005682 pour la forme 1

NM_201524 pour la forme 2

NM_201525 pour la forme 3
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Le gène GPR56 est localisé en 16q13 chez l'Homme. Il s'agit d'un récepteur couplé aux protéines G fortement exprimé par les cellules progénitrices neuronales.

4. Stratégie diagnostique
Recherche d’une mutation par criblage en HRM des régions exoniques et introniques flanquantes et séquençage des profils anormaux  

5. Laboratoire effectuant le diagnostic :
Laboratoire de Génétique Moléculaire
Département de Génétique
Hôpital d’enfants de la Timone
264 rue St Pierre
13385 Marseille cedex 5
Contact: Dr Catherine Badens
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