. ieEne - | 26 a 28

I

oa pacatria

Trabalhos Cientificos

Titulo: Avaliacdo Genética Em Erros Inatos Da lmunidade: Andlise De Coorte Pediatrica Em

Investigacéo

Autores: LARISSA SOARES DE ASSIS (FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DE MINAS GERAIS), LAURA ARAUJO BRAGA (FACULDADE DE MEDICINA
DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS), ESTELA FOFANO RODRIGUES
(FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIYS),
THALES DE MORAES OGAWA (FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DE MINAS GERAIYS), ARIADNA ANDRADE SALDANHA DA SILVA
(HOSPITAL DASCLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DE MINAS GERAIS), FERNANDA GONTIJO MINAFRA SILVEIRA SANTOS
(HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE
FEDERAL DE MINAS GERAIS), LUCIANA ARAUJO OLIVEIRA CUNHA (HOSPITAL
DASCLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA UNIVERSIDADE FEDERAL DE
MINAS GERAIS)



Resumo: Erros Inatos da Imunidade (Ell) sdo doencas causadas por mutacbes germinativas em genes
Unicos que aumentam a susceptibilidade a infecgBes, autoimunidade, inflamacéo, alergia, faléncia
medular ou malignidade. Como o diagnéstico e a identificacdo do defeito genético sdo
desafiadores, o direcionamento imediato dos pacientes para a Imunologia é imprescindivel para
obtencdo de diagndstico molecular e terapia adequada quando disponivel." Analisar resultados de
painéis genéticos em pacientes pediétricos portadores de Ell acompanhados em centro Unico."67
pacientes aceitaram 0 Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e realizaram painel genético
para investigar imunodeficiéncias primérias. Os resultados foram interpretados com base nos
laudos obtidos e dados clinicos dos prontuarios. "Dos 67 pacientes acompanhados, 67,2% (45)
s80 criangas, cuja idade média é de 6,9 anos (+4,7). Foram identificados 286 genes e 506
variantes, das quais 455 foram classificadas como variantes de significado incerto (VUS), 13
como provavelmente patogénicas, 22 como patogénicas, 10 como provavelmente benignas e 3
como alelos de risco. Com relagdo ao grupo infantil, 31,1% (14) possuem laudos compativeis
com o fendtipo clinico, dos quais 9 pacientes tiveram o diagnostico confirmado por painel
genético em que foram encontradas as seguintes variantes responsaveis. NLRP3, SATT1, BTK,
CYBB, LYST, IL10RB, WAS, TNFAIP3. Em geral, nos infantes, os defeitos relacionados a um
Unico gene sdo mais frequentes e, em muitos casos, apresentam-se de forma sindrémica, o que
pode direcionar o diagnéstico. Entretanto, dados obtidos demonstram que 68,9% (31) dos
pacientes ndo possuem laudos compativeis com a clinica, necessitando de exames funcionais
adicionais para confirmacdo de seu quadro clinico. Assim, embora 0s painéis genéticos sgjam
alternativas economicamente viaveis para a deteccao precoce de Ell, ainda ha desafios a serem
superados. 1sso se da devido a presenca de numerosas VUS que ainda requerem mais evidéncias
para se correlacionarem aos fendtipos clinicos. Destarte, o principal impasse para associar a
patogenicidade das variantes génicas as manifestagdes do paciente se deve a caréncia de testes
que reproduzam vias imunologicas ou que avaliem as expressdes e interacbes proteicas com as
células imunes, possibilitando deteccdo precoce dos distarbios existentes, prevencédo de
complicacdes e melhor abordagem terapéutica."Existem cerca de 555 Ell, segundo a Unido
Internacional de Sociedades Imunolégicas. Este nimero estd em expansdo a partir da
identificacdo da natureza e da heranga das variantes génicas. Com base nos aspectos discutidos, €
essencial identificar e compreender de forma continua os mecanismos moleculares e seus
impactos na salide, favorecendo a atualizacéo e o aprimoramento de abordagens clinicas, 0 que
reforca arelacdo entre os genes e os fendtipos clinicos.
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