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Plazo de Entrega de
Resultados

Laboratorios de Procesamiento Laboratorio Dias de Procesamiento

Biologia Molecular y

; g Lunes a Viernes 10 dias habiles
Citogenética

Preparacioén del Paciente : No requiere

Muestra Requerida = Sangre completa
Recolectar un tubo tapa lila (EDTA), volumen minimo: 2 mL de sangre

NOTA: Se requiere envio de copia de la orden médica

Muestra Opcional: consultar al laboratorio al fono 22 354 8515

g 1
Estabilidad de la Muestra Muestra T° Ambiente Refrigerada Congelada
(20 - 25 °C) (2a8°C) (-20°C)
Sangre Total con s .
EDTA 3 dias 1 mes No aplica
Condiciones de Envio al Laboratorio : *Dentro de Santiago y en el dia

Sangre Total con EDTA: Ambiente Si/ Refrigerada Si/ Congelada NO

*Desde fuera de Santiago \ )
Sangre Total con EDTA: Ambiente SI/ Refrigerada SI/ Congelada NO

*Solo si el tiempo de traslado cumple con la estabilidad de la muestra.

Método Utilizado : Estudio por secuenciacion de Sanger bidireccional del exon 2 del gen HRAS,
incluyendo las uniones intron/exon.

Intervalos de Referencia : No aplica
Valor Critico : No aplica
Parametros de Desempeiio %3 : El estudio del exon 2 del gen HRAS permite detectar mas del 90% de los pacientes

con Sindrome de Costello. La mayoria de las variantes patogénicas detectadas se
ubican en los codones 12 y 13 dentro del exdn 2, siendo la mas frecuente (82.1%)
la variante patogénica Gly12Ser.

Informacioén Clinica 23 : El sindrome de Costello (MIM # 218040) es una anomalia congénita multiple, poco
frecuente y cuyas manifestaciones clinicas incluyen rasgos faciales toscos, talla
baja, postura caracteristica de las manos, dificultad en la alimentacién y retraso
del desarrollo psicomotor. Otras caracteristicas incluyen anomalias cardiacas,
verrugas faciales durante la infancia (particularmente nasolabiales) y
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predisposicion a desarrollar tumores. Este sindrome forma parte de las RASopatias
y por sus caracteristicas fenotipicas se solapa con el Sindrome de Noonan y el
Sindrome cardio-facio-cutaneo (CFC).

Aproximadamente un 90% de los pacientes con Sindrome de Costello presentan
variantes heterocigotas en el gen HRAS, un proto-oncogen que codifica para una
proteina GTPasa. La mayoria de las variantes surgen de novo y ocurren
principalmente en la linea germinal paterna, aunque también se ha reportado un
caso de un progenitor con mosaismo gonadal. Se sugiere que el patron de
herencia es autosomico dominante.

Indicaciones:
- Confirmacion molecular del diagnostico clinico de Sindrome de Costello

Interpretacion de resultados:

- Sin variante observada
Resultado: c.[=];[=]
[=]:wild type (la secuencia observada es idéntica a la secuencia de referencia)
Conclusion: El/La paciente no presenta variantes en la region estudiada del
gen HRAS.
Observacion: La ausencia de variantes reportables (patogénicas,
probablemente patogénicas y de significado incierto) en la region es estudiada
no descarta que se encuentren en los exones no estudiados del gen HRAS.

- Con variante observada
Resultado: Variante ; [=]
=:wild type (la secuencia observada es idéntica a la secuencia de referencia)
Conclusion: El/La paciente es heterocigoto(a) para una variante en la region
estudiada del gen HRAS

Se informa con nomenclatura segin recomendaciones de Human Genome
Variation Society (HGVS), www.HGVS.org. Las variantes detectadas se clasifican
de acuerdo a la guia ACMG-AMP del 2015 (PMID: 25741868) y la evidencia
disponible a la fecha del informe. No se reportan variantes benignas ni
probablemente benignhas.

Nota: Para una adecuada interpretacion de los resultados es necesario considerar
los hallazgos clinicos. Se recomienda asesoramiento genético.

Factores Interferentes:
Sangre tomada con Heparina inhibe la PCR.
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