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Estudio molecular de HLA-DQ asociado a riesgo de enfermedad celiaca por MLPA
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Estudio molecular de HLA-DQ asociado a riesgo de enfermedad celiaca por MLPA
Estudio de variantes HLA DQ asociadas a riesgo de enfermedad celiaca por MLPA
Tipificacion HLA DQ2 y DQ8

Laboratorio Dias de Procesamiento PlazoRde Ei ez gl
esultados
Laboratorio CMSJ
Biologia Molecular y Lunes a viernes 10 dias habiles
Citogenética

No requiere

Sangre total
Recolectar un tubo tapa lila con EDTA, volumen minimo: 3 mL de sangre

NOTA: Se requiere envio de copia de la orden médica.

Muestra T° Ambiente Refrigerada Congelada
(20 - 25 °C) 2 - 8°C) (-20°C)
Sangre Total con , ‘
EDTA 3 dias 1 mes No aplica

*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 Sl / Refrigerada SI/ Congelada NO

*Solo si el tiempo de traslado cumple con la estabilidad de la muestra.
Tipificacion mediante MLPA (multiplex ligation-dependent probe amplification)
con mix de sondas P438, para la deteccion de las variantes HLA-DQ asociadas a
riesgo de enfermedad celiaca.

No aplica

No aplica

Este estudio permite identificar los alelos HLA-DQ que conforman las variantes
DQ2.5, DQ2.2, DQ8 y DQ7.5.

Se ha establecido que las variantes HLA-DQ2.5, HLA-DQ8 y HLA-DQ2.2
incrementan el riesgo de Enfermedad Celiaca (EC). En poblacion caucasica se ha
observado que entre el 90-95% de los celiacos poseen la variante DQ2.5, siendo
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el resto de los pacientes positivos para DQ8 o DQ2.2. Aunque estas variantes
estan presentes hasta en el 40% de la poblacion general, sélo alrededor del 1%
son celiacos, resaltando el hecho de que estas variantes son necesarias, pero no
suficientes para el desarrollo de EC. Cabe mencionar que los Ultimos estudios
realizados en poblacion chilena sugieren que la distribucion de estas variantes
podria diferir de otras poblaciones, sin embargo, la variante DQ2 sigue siendo la
mas frecuente en celiacos.

En cuanto a DQ7.5 (referido como DQ7), su asociacion a EC no estd bien
establecida, pero se ha sugerido recientemente que su presencia no debe
descartar la enfermedad cuando existe una alta sospecha.

Cabe destacar que estas variantes podrian heredarse en configuracion cis o
trans. Por ejemplo, la variante DQ2.5 al ser codificada por los alelos DQA1*05 y
DQB1*02 (ver tabla de interpretacion de resultados), aparecera tanto si fue
heredada de un Unico progenitor (configuracion cis) como en presencia de las
variantes DQ2.2 y DQ7.5, cada variante heredada de un progenitor
(configuracion trans).

Resultado

- Con variantes identificadas: DQ2.5 presente. DQ8 presente. DQ2.2
presente. DQ7.5 presente. DQ2.5 y DQ8 presentes. DQ2.5 y DQ2.2
presentes. DQ2.5 y DQ7.5 presentes. DQ8 y DQ2.2 presentes. DQ8 y
DQ7.5 presentes. DQ2.2/DQ7.5 o DQ2.5 presentes.

- Sin las variantes: Paciente no presenta las variantes estudiadas.

Interpretacion

Variantes Alelos

HLA-DQ2.5 DQA1*05, DQB1*02
HLA-DQ8 DQA1*03, DQB1*0302
HLA-DQ2.2 DQA1*02, DQB1*02
HLA-DQ7.5 DQA1*05, DQB1*0301

- La ausencia de las variantes DQ2.5, DQ8 y DQ2.2 descarta la Enfermedad
Celiaca en >99% de los casos.

- La presencia de una de estas variantes es necesaria pero no suficiente
para el desarrollo de Enfermedad Celiaca.

- La asociacion de DQ7.5 con Enfermedad Celiaca no esta bien
establecida, sin embargo, se ha sugerido que su presencia no debe
descartarla cuando existe una alta sospecha de la enfermedad.

*Con esta metodologia no es posible establecer la fase de las variantes
identificadas (configuracion cis-trans).

**Esta prueba no esta disefada para determinar el nimero de copias de las
variantes detectadas (indicacion de MRC-Holland).
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Indicaciones:

La principal utilidad del analisis genético-molecular de las variantes HLA-DQ
para la EC, es que la ausencia de las variantes de riesgo en un individuo con
sospecha de EC descarta la posibilidad de tener o desarrollar la enfermedad en
el futuro con un valor predictivo negativo >99%. Por el contrario, la presencia de
alguna de dichas variantes no predice la presentacion de la enfermedad, pero si
modifica el riesgo individual a desarrollarla.
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