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El sindrome _de Noonan, incluido en el grupo de las RASopatias, es una enfermedad monogénica de herencia
autosémica dominante y expresividad muy variable, caracterizado por talla baja, rasgos faciales particulares,
anomalias congénitas del corazon (estenosis valvular Pulmonar y miocardiopatia hipertréfica), retraso intelectual y
alteraciones linfaticas. El diagndstico del SN es fundamentalmente clinico, y su incidencia 1:1000-2500 recién nacidos
vivos. La proporcion de casos de novo es desconocida, y se describen casos familiares en un 30- 75% .
Aproximadamente el 50% de los casos son por mutacion en el gen PTPN11(12Q24.1) que codifica para la proteina
SHP2 , pero existen muchos otros genes descritos en los Ultimos afios (SOS1, RIT1, RAF1, KRAS, NRAS, HRAS,

RRAS, CBL, SOS2, LZTR1, RASAZ, A2ZMLTL, BRAF, MAP2K1, MAP2K2, SHOC2, RASAL, PPPICBMRAS)!

CASO CLINICO ,. »
Secundigesta de 20sg, derivada por hallazgos de derrame pleural
bilateral e imagenes quisticas paracervicales fetales.

Sin AF ni AP de interés, G3C1(nalgas) Al

Gestacion de evolucion normal con screening combinado de 1°
trimestre de bajo riesgo.

Se realiz6 estudio serolégico completo negativo, amniocentesis con
cariotipo normal (46XY) y se realizé estudio de array CGH sobre
ADN de amniocentesis para descartar desequilibrios cromosémicos,
con resultado normal.

Posibilidades diagngsticas:
- Infecciones prenatales (estudio seroldgico normal)

- S. Turner (estudio cromosémico normal).
- RASopatias
- Enfermedades lisosomales

Diagn@stico:

Estudio de exoma con filtrado a genes de RASopatias y enf.
Lisosomales con identificacion de variante heterocigota (c.A124G;
p.T 42A) en el gen PTPN11, descrita en la literatura como
patogénica, responsable del S. Noonan.

Evoluciéony desenlace:

En revision posteriores disminuyen los quistes paracervicales y el
derrame pleural desaparece casi totalmente, pero ante el
diagnostico prenatal de SD de Noonan y su posible asociacion con
discapacidad intelectual, la pareja solicita ILE .

CONCLUSIONES

» Con la mejoria del diagnéstico prenatal tanto a nivel ecografico
como con la incorporacion de genetistas médicos en los equipos
multidisciplinares en el diagnéstico prenatal ha mejorado la
deteccion de enfermedades genéticas, incluyendo por tanto las
RASopatias, en la época prenatal.

* Se debe sospechar prenatalmente este diagndstico en fetos con
cardiopatia, polihidramnios, derrame pleural, hidrops o higroma
quistico, en los que el estudio cromosémico prenatal haya sido
normal.
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