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Doenca De Castleman Multicéntrica Com Variante Inédita No Gene NIrp3: Relato De Caso E
Revisdo Da Literatura
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A doenca de Castleman (DC) é uma condi¢cdo rara e heterogénea do sistema linfoide, com
subtipos que variam em causas e manifestacdes clinicas. A forma multicéntrica idiopética
(iMCD) é uma entidade complexa, de patogénese multifatorial, envolvendo mecanismos
inflamatérios e imunolégicos. Este estudo busca elucidar a relacdo entre iIMCD e processos
autoinflamatorios, através da descricdo de um caso clinico com uma variante genética
especifica."Paciente do sexo masculino, iniciou acompanhamento em servigo de referéncia aos 7
anos. Durante o curso da doenca, apresentou manifestacdes de quadro inflamatério crénico, com
periodos recorrentes de febre, linfonomegalia, emagrecimento, adinamia e anorexia,
hepatomegalia, infecgdes oportunistas e intercorréncias imunomediadas, como glomerulonefrite,
diabetes do tipo II, miocardiopatia e anemia hemolitica. A cronicidade do quadro resultou em
grave deficit de crescimento. Aos 12 anos foi realizada biopsia de linfonodo mesentérico, sendo
diagnosticada IMCD, variante histopatdlogica mista (hialino-vascular + plasmocitoide). O
paciente evoluiu com dificuldade de controle do quadro, tendo recebido tratamento prolongado
com corticosteroides e imunobiolégicos (Tocilizumabe e Rituximabe). Entre as principais
alteragbes laboratoriais, apresentou anemia, linfopenia, plaguetopenia aternando-se com
plaquetose, elevacbes de IL-6 sérica e Proteina C Reativa (PCR), hipoalbuminemia,
hipertrigliceridemia, hipercolesterolemia e colestase. Aos 26 anos, foi redlizado o
sequenciamento completo do genoma. A andlise genética identificou uma variante de significado
incerto ((c.2812G>A, p.(Asp938Asn)) no gene NLRP3, classificada como Variante de
Significado Incerto. Esta variante tem um unico relato prévio na base Clinvar, em 2021, sem
especificagdo diagnostica."""O paciente relatado apresenta diagnostico de iMCD em
concordancia com diretrizes internacionais. Porém, a associagdo com variante do gene NLRP3,
gue esta associado ao grupo das Sindromes Periddicas Associadas a Criopirina (CAPS), sugere
uma etiologia autoinflamatéria. A coexisténcia entre IMCD e doengas autoinflamatérias ja foi
citada na literatura em relacdo a variantes patogénicas nos genes MEFV (Febre Familiar do
Mediterréneo) e ADA2 (vasculopatia autoinflamatéria). Comentérios finais: Este relato de caso
inédito associa uma variante no gene NLRP3 a iMCD, o que sugere uma possivel ligacdo com
mecanismos autoinflamatérios na patogénese da doenca. A identificacdo desta variante abre
novas perspectivas para o tratamento, com potencial para uso de inibidores da Interleucina-1.
Estudos funcionais da variante em NLRP3 sd0 necessarios para confirmar seu papel patogénico e
melhorar as abordagens terapéuticas para pacientes com iMCD.
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