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Resumo: Os defeitos da imunidade humoral s&o os mais comuns entre os Erros Inatos da Imunidade (EIl).

Em razdo de seus muiltiplos fendtipos, o diagnostico preciso com a identificacdo genético-
molecular proporciona tratamento e acompanhamento mais eficazes." O objetivo deste relato foi

descrever variantes genéticas identificadas em exames moleculares de pacientes com fenétipos
associados a defeitos na imunidade humoral."Foram avaliados 13 pacientes (3 a 20 anos de
idade) com suspeita diagnostica de Ell. A avaliagdo do fendtipo de Ell foi realizada por critérios
clinicos e laboratoriais estabelecidos na literatura. O diagndéstico molecular foi obtido por meio
de testes de sdliva do Pane “Jeffrey Modell Primary Immunodeficiencies Panel”,
sequenciamento de genomas do Projeto Genomas Raros (Proadi — Ministério da Salde) e
sequenciamento de exomas realizado em laboratorios externos."Entre os pacientes, 7/13 eram do
sexo masculino e 6/13 do sexo feminino. Na andlise dos individuos com fendtipo de
agamaglobulinemia, caracterizado por baixos niveis séricos de todas as imunoglobulinas e pela
auséncia ou reducdo significativa de células B, o gene BTK foi encontrado em apenas um. Nos
demais, foram encontradas variantes de significado incerto (VUS), nos genes IRF2BP2,
compativel com imunodeficiéncia comum varidvel (ICV), no gene EPG5, relacionado a

Sindrome de Vici, e uma variante patogénica em heterozigose no gene RBM8A, relacionado a
trombocitopenia. Quanto ao unico fendtipo de imunodeficiéncia comum variavel (ICV), foi

identificada variante patogénica em heterozigose no gene ABCGS, relacionado a suscetibilidade
para doencas da vesicula biliar, aém de algumas VUS em heterozigose nos genes. BRCAZ2,
DSG1, FAT4; HYOUL, IRF4, MYO5B, NPAT, POLD2, TGFBR1 e VPS13B. Em relagéo aos
pacientes com fendtipo de desregulacdo, em 3/8 ndo foram encontrados variantes/mutacdes que
justificassem as manifestactes clinicas; em 2/8 foram encontradas VUS em genes distintos, como
TUBB1 e ABCGS8; em 1/8 uma variante patogénica em homozigose na regido cromossomica
Xg22.1, envolvendo o gene BTK e duas variantes provavelmente patogénicas, sendo uma no
gene CD19 e a outra no gene DNAHL1."A avaliacdo da correlacdo entre o fendtipo, genétipo e os
dados da literatura, ressalta a importancia do teste molecular para melhor elucidacdo das
manifestacdes clinicas. No entanto, até o momento, a base genética ainda ndo estéa compl etamente
definida em uma parcela significativa dos casos. Embora 0 genétipo seja considerado o padréo-
ouro para o diagndstico, as limitagGes associadas a sua realizagéo impediram gue ele fosse o fator
decisivo para a tomada de decisOes clinicas. Nesse contexto, a avaliagdo detalhada do fendtipo,
aliada a acompanhamento clinico especializado, mostrou-se essencial para 0 acompanhamento
dos pacientes com suspeita de Ell e defeitos daimunidade humoral.
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