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Estudio Genético-Molecular del Gen MEN1, por secuenciacion
Sindrome de Neoplasia Endocrina Multiple tipo 1

Laboratorio Dias de Procesamiento Plazo de Entrega de
Resultados
Biologia Molecular Lunes a Viernes 15 dias habiles
No requiere

Sangre total
Recolectar un tubo tapa lila con 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 3548515

ST T° Ambiente Refrigerada Congelada
(20 -25 OC) (4 °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 SI/ Refrigerada SI/ Congelada NO

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

EL estudio se realiza por secuenciacion de toda la region codificante y las
regiones de union exon-intron del gen MEN1, desde el exon 2 al exon 10.

No aplica
No aplica

Se han identificado variantes patogénicas en el gen MEN1 de familias con
sindromes de cancer hereditario, y el ejemplo mas claro es la Neoplasia
Endocrina Multiple de Tipo 1, con mas de 1.300 variantes reportadas. Las
alteraciones en este gen se han visto asociadas a un espectro de fenotipos
expresados que varian desde casos que presentan Unicamente
Hiperparatiroidismo Familiar Aislado, hasta los casos de Neoplasia Endocrina
Multiple Tipo 1 y otros sindromes con presentacion mas graves. Mas del 70% de
las variantes son sin sentido y generan una proteina truncada, alterando asi las
sefales de localizacién nuclear y las funciones dependientes de estas.
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El gen MEN1 (NEM1) se localiza en el cromosoma 11q13 y consta de 10 exones
que codifican una proteina supresora de tumores de 610 aminoacidos llamada
Menina. Es una proteina de andamiaje que participa en la modificacion de
histonas y la regulacion de genes epigenéticos. Se cree que regula varias vias y
procesos al alterar la estructura de la cromatina a través de la modificacion de
las histonas. Sus alteraciones producen procesos neoplasicos en multiples tejidos
endocrinos del organismo, que pueden manifestarse por generaciones como
sindromes familiares. Se genera un espectro de enfermedad que va desde el
Hiperparatiroidismo Familiar Aislado hasta la Neoplasia Muiltiple de Tipo 1, la
cual corresponde a un sindrome genético autosomico dominante con una alta
penetrancia, estimada en un 80% a los 50 afos de edad (la mayoria de los
pacientes se diagnostican al final de la juventud).

El Hiperparatiroidismo Primario es una enfermedad endocrina frecuente en
adultos, con una prevalencia de 3:1.000 en poblaciéon general, que se eleva
hasta 21:1.000 en la mujer post menopausica. El Hiperparatiroisdismo Familiar
se presenta habitualmente en el contexto de un sindrome de Neoplasias
Endocrinas  Mdltiples (NEM), sin embargo, en algunas familias el
Hiperparatiroisdismo parece ser el (nico trastorno encontrado, denominandose
Hiperparatiroisdismo Familiar Aislado. Este corresponde al 1% del total de casos
de Hiperparatiroidismo y no se encuentra asociado a otras enfermedades o
tumores, presentandose generalmente como enfermedad esporadica.

Interpretacion de resultados:

-Sin variante observada:

Resultado: c. [=];[=]

[=]: wild type (la secuencia observada es idéntica a la secuencia de referencia
NM_000244.4)

Conclusion: El/La paciente no presenta alteraciones en las regiones estudiadas
del gen MENT1.

-Con Variante observada:
Resultado: c.[YYY];[=]

p.[XXX];[=]
[=]: wild type (la secuencia observada es idéntica a la secuencia de referencia
NM_000244.4)
Conclusion: El/La paciente presenta la variante p.XXX en forma heterocigota en
las regiones estudiadas del gen MENT1.

La ausencia de las variantes de significado incierto, probablemente patogénicas
o patogénicas en los exones estudiados no descarta la presencia de variante(s)
ubicada(s) en alguna de las regiones no estudiadas del gen.

Nota: Para una adecuada interpretacion de los resultados es necesario
considerar los hallazgos clinicos. Frente a resultados con alteraciones, se
recomienda consejo genético.

Factores Interferentes:
Sangre tomada con Heparina inhibe la PCR
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