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Een 16p11.2 microduplicatie is een zeldzame aangeboren aandoening veroorzaakt door een
microduplicatie op de korte arm van chromosoom 16.

De informatie uit deze folder is gebaseerd op de beschikbare wetenschappelijke literatuur en op
informatie uit de database van Unique. Unique is een wereldwijde organisatie voor mensen met
zeldzame chromosoomaandoeningen, gevestigd in Engeland. Unique had in 2014 7 leden met een
16p11.2 microduplicatie. Er zijn in totaal 41 personen bekend met een dergelijke duplicatie. Geschat
wordt dat de microduplicatie bij 3 op de 10.000 personen voorkomt (Weiss 2008).

Controles

Deze folder heeft als doel een overzicht te geven van de medische aandachtspunten voor zover deze
bij personen met een 16p11.2 microduplicatie bekend zijn. Voor de zorg en behandeling van personen
met een 16p11.2 microduplicatie is geen richtlijn of zorgstandaard beschikbaar. Het controleschema
kan op basis van de individuele kenmerken van het kind worden vastgesteld door de eigen vaste
kinderarts in overleg met de ouders.

Specifieke aandachtspunten bij de follow-up van kinderen met 16p11.2 microduplicaties zijn de
volgende: Het algemene advies is dat bij mensen met een 16p11.2 microduplicaties een lichamelijk
onderzoek plaatsvindt. Daarnaast wordt het aangeraden om de ontwikkeling te onderzoeken.
Wanneer er kenmerken zijn die op epilepsie wijzen, wordt een consult met een neuroloog en een
EEG aanbevolen. Bij neurologische symptomen kan MRI onderzoek van het ruggenmerg
plaatsvinden (Schaaf 2011). Maar dit is geen algemeen advies. Als vroeg met behandelingen
begonnen wordt, verbetert dit vaak de kenmerken. Het is van belang om op jonge leeftijd met
logopedie te beginnen. Ook is het advies om ondersteuning bij de communicatie of
communicatievormen voor mensen die moeite met praten te bieden als dat nodig is. Verder zou de
ontwikkeling regelmatig onderzocht moeten worden.

Belangrijkste kenmerken

De kenmerken die in deze folder staan zijn beschreven in de medische literatuur bij kinderen met
een 16p11.2 microduplicatie of gemeld door gezinnen van Unique. Het is niet van alle kenmerken
bekend of ze door de 16p711.2 microduplicatie worden veroorzaakt of dat het soms toeval is dat een
kenmerk bij een kind met deze duplicatie voorkomt. Voor een deel van deze kenmerken geldt dat ze
ook (vaak) voorkomen bij kinderen met een normaal chromosomenpatroon.



Een 16p11.2 microduplicatie kan tot verschillende kenmerken leiden. Of en de mate waarin, zijn per
persoon anders. De meest voorkomende verschijnselen zijn een achterstand in de
spraak-taalontwikkeling, milde leerproblemen, gedragsproblemen en epilepsie (Bedoyan 2010;
Fernandez 2010; Jacquemont 2010; Rosenfeld 2010; Shinawi 2010).

De oorzaak is de aanwezigheid van extra genetisch materiaal in band p11.2 van chromosoom 16.
Hierdoor zijn 27 genen dubbel aanwezig in dit gebied. Drie van deze genen - QPRT, DOC2A en SE6L2 -
spelen mogelijk een rol bij de epilepsie (Bedoyan 2010; Rosenfeld 2010; Shinawi 2010; Unique).

Wetenschappers denken dat de duplicatie meestal van ouder op kind wordt doorgegeven. Dan is
de kans op nog een kind met een 16p11.2 microduplicatie 50%. Soms is een 16p11.2 microduplicatie
de novo, dat wil zeggen, spontaan opgetreden. Dan is het onwaarschijnlijk dat ouders nog een kind
krijgen met een dergelijke duplicatie. De diagnose wordt doorgaans gesteld met moleculair
chromosomenonderzoek (array CGH of SNP array). De ouders kunnen worden verwezen naar de
klinisch geneticus voor bloedonderzoek bij zichzelf en counseling over het herhalingsrisico.

KLINISCHE KENMERKEN

Kinderen met de 16p11.2 microduplicatie hebben geen specifieke uiterlijke kenmerken en lijken
doorgaans gewoon op hun familieleden (Fernandez 2010; Rosenfeld 2010; Shinawi 2010; Unique).
Meerdere kinderen met deze microduplicatie hadden aangeboren aandoeningen, maar het is nog
niet duidelijk of deze daadwerkelijk door de chromosoomafwijking veroorzaakt werden. Congenitale
hernia diafragmatica en palatoschisis kwamen tweemaal voor bij kinderen met deze microduplicatie.
Eenmalige beschreven afwijkingen zijn: hoefijzer nier, dubbele ureter, vesico-ureterale reflux, pectus
excavatum, pectus carinatum, syringomyelie, ‘tethered cord’, scoliose, open ductus Botalli,
hypospadie, malrotatie van de darmen en torticollis. (Bedoyan 2010; Fernandez 2010; Rosenfeld 2010;
Shinawi 2010; Schaaf 2011; Unique). Bij vijf kinderen werden afwijkingen op de MRI van het brein
beschreven, maar deze zijn niet nader gespecificeerd.

Kinderen met een 16p11.2 microduplicatie lijken op basis van de medische literatuur een verhoogde
kans te hebben op een motorische ontwikkelingsachterstand. Bij sommige kinderen was daarbij
sprake van hypotonie of hyperlaxiteit. Kinderen uit de database van Unique leerden echter zitten,
kruipen en lopen op de gebruikelijke leeftijden (Fernandez 2010; Rosenfeld 2010; Shinawi 2010;
Unique).

Bijna altijd is er bij de 16p11.2 microdeleties een achterstand in de taalontwikkeling en wordt er later
begonnen met praten, doorgaans tussen de16 maanden tot 4 a 5 jaar. De uitspraak is soms
onduidelijk. Alle beschreven kinderen leerden uiteindelijk praten, maar sommigen gebruiken bij

het spreken aanvullend gebaren of hulpmiddelen (Fernandez 2010; Rosenfeld 2010; Shinawi 2010;
Unique).



Meestal is er geen tot een milde achterstand met leren. Als er een 1Q test werd afgekomen, lag
het 1Q tussen de 50 en 110. Omdat er bij deze kinderen een indicatie was om het IQ te testen is de
verwachting dat het gemiddelde 1Q van kinderen met een 16p11.2 microduplicatie hoger ligt. Indien
nodig kan ondersteuning bij het leren gegeven worden (Fernandez 2010; Rosenfeld 2010; Shinawi
2010; Unique).

Er lijkt bij de 16p11.2 microduplicaties een neiging voor ondergewicht te zijn. Naar verhouding is er
een lange lichaamslengte, maar een dun postuur (Bochukova 2010; Jacquemont 2010; Unique).

Verschillende onderzoeken melden dat enkele personen met een 16p11.2 microduplicatie
stemmingsstoornissen of gedragsproblemen hebben. Vaak gaat het bij kinderen om ADHD. Uit een
andere studie bleek dat bij 4 van 10 jongeren agressief gedrag voorkwam (Fernandez 2010; Rosenfeld
2010; Shinawi 2010; Unique). Bij de 16p11.2 microduplicaties is er waarschijnlijk een grotere
kwetsbaarheid voor autisme of autisme spectrum stoornissen (Marshall 2008; Weiss 2008; Fernandez
2010; Rosenfeld 2010; Shinawi 2010; Unique). Mogelijk is er ook een grotere kwetsbaarheid voor
psychiatrische problemen zoals vooral schizofrenie en soms angststoornissen, depressie en
bipolaire stoornis (McCarthy 2009; Fernandez 2010; Unique).

Naar schatting 15% van de kinderen met een 16p11.2 microduplicatie heeft epilepsie. Er zijn diverse
vormen van epilepsie beschreven, doorgaans met de eerste verschijnselen in het eerste levensjaar.
Bij de meesten verdwijnen of verminderen de epileptische aanvallen in de kinderjaren. Meestal is de
epilepsie goed te behandelen met de gebruikelijke anti-epileptica (Bedoyan 2010; Rosenfeld 2010;
Shinawi 2010; Unique).
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