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SISTEMA DE ANALISIS MUTACIONAL

“Ensayo del alelo mutante comparado con el gen de referencia”.

El método del alelo mutante es altamente especifico y sensible para la identificacion de mutaciones somaticas asociadas con el cancer en una muestra
que contiene grandes cantidades de ADN genémico normal (WT). La tecnologia del alelo mutante puede detectar hasta un 0.1% de moléculas mutantes
inmersas en ADN WT.

SISTEMA DE ANALISIS PARA LA TRASLOCACION

Recientemente se logré la aprobacion oficial de una nueva herramienta de diagnéstico molecular para la deteccion derearreglos del gen ALK
(kinasa de linfoma anapléasico) en pacientes que padecen de cancer pulmonar de células no pequefias. La finalidad del nuevo sistema de diagnostico
es identificar a los pacientes candidatos para tratamiento con inhibidores delALK, para este tipo de casos de cancer pulmonar. Se utiliza la tecnologia
de hibridizacién fluorescente in situ para detectar losrearreglos del gen ALK en el cromosoma 2p23.

DESCRIPCION Y CERTIFICADOS DEL ANALISIS:

El receptor del factor de crecimiento epidérmico (EGFR por sus siglas en inglés) es una proteina celular transmembranal que pertenece a la familia de
receptores tirosina cinasa, los cuales incluyen EGFR(HER1), Erb2(HER2), Erb3(HER3) y ErbB4(HER4). Esta familia ErbB es expresado en diferentes
tipos de neoplasias.

Mutaciones en el dominio tirosina cinasa del receptor en el gen de EGFR, incrementa la actividad de las cascadas de transduccion de sefales
intracelulares involucradas en el proceso de carcinogénesis como proliferacion, invasion, supervivencia, angiogénesis y metéstasis.

“La mutacion del EGFR en pacientes mexicanos muestra una incidencia de 31.2% de todos los CPCNP con diagnostico histopatologico de
adenocarcinoma”. La mayoria de las mutaciones son encontrados en los exones 18, 19, 20 y 21 del gen EGFR, los cuales son parte de la region
codificante del dominio tirosina-cinasa de la proteina, de los cuales deleciones del exon 19 y la mutacioén L858R del exén 21, abarcan el 90% de todas
las mutaciones.

Inhibidores tirosina cinasa de EGFR (EGFR-TKIs), poseen una alta afinidad por secuencias mutadas de EGFR que bloquean la sefializacion aberrante
de las vias de sefalizacion anteriormente enunciadas. El bloqueo de la familia completa de receptores ErbB(HER) permite el bloqueo de la cascada de
sefializacion tumoral aliin cuando estos receptores se combinan o heterodimerizan. El mecanismo y determinacion del estado positivo o negativo para
ciertas mutaciones del gen EGFR, debe ser confirmado mediante pruebas de diagnéstico molecular sobre ADN de tejido tumoral, lo que ayuda al
Oncélogo Médico a prescribir el tratamiento méas adecuado para cada paciente.

Las traslocaciones del gen ALK contituyen una alteracion que ha demostrado ser un blanco util, para el manejo de algunas neoplasias mediante el empleo
de terapias dirigidas. En particular la traslocacion ALK-EML4 es un marcador avalado para la administracion de terapias dirigidas especificas en
adenocarcinoma pulmonar. La deteccion de este marcador se desarrollé inicialmente mediante la técnica de hibridacion in situ flourescente (FISH).

PANEL AMPLIADO DE LA FAMILIA ErbB (Her)

TABLA 1 TABLA 2
POLIMORFISMOS DETECTADOS EN HER1 POLIMORFISMOS DETECTADOS EN HER2
EXON ALTERACION EXON ALTERACION
18 G719S,G719A 6 G719C

19 deleciones (sin dinstinguir

entre ellas) 19 L755P

T790M, S768l 6 3 inserciones

20 (sin distinguir entre ellas)

p-M774_A775insAYVM

21 L858R 6 L861Q 20
G776>VC...
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"ESTE NO ES UN DOCUMENTO LEGAL O UNA PRUEBA DIAGNOSTICA PARA SER UTILIZADA POR UN JUEZ. LOS RESULTADOS AQUI REFERIDOS CORRESPONDEN UNICAMENTE
A LA MUESTRA ANALIZADA, LA CUAL FUE PROPORCIONADA POR EL MEDICO TRATANTE, REFERIDOR Y/O PACIENTE. ESTE PANEL ESTA DISENADO PARA DETECTAR
MUTACIONES SOMATICAS CON IMPACTO EN LA TERAPIA BLANCO, DICHA PRUEBA NO DEBE SER UTILIZADA COMO HERRAMIENTA DIAGNOSTICA UNICA, DEBE SER
CORRELACIONADA CON LOS HALLAZGOS CLINICOS, RADIOLOGICOS E HISTOPATOLOGICOS. EL USO DE LA INFORMACION CONTENIDA EN DECISIONES TERAPEUTICAS ES
RESPONSABILIDAD DEL MEDICO. SE PROHIBE LA REPRODUCCION TOTAL O PARCIAL DE LA INFORMACION CONTENIDA EN ESTE REPORTE SIN PREVIA AUTORIZACION POR
ESCRITO DE NANOPHARMACIA DIAGNOSTICA S.A. DE C.V."
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