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Utilizacdo das metodologias de Sequenciamento de Sanger, castPCR e Sequenciamento Massivo em Paralelo
no diagndstico de mutagcdes com relevancia clinica em pacientes com céncer de pulméo de células nao
pequenas
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Nos ultimos anos, cada vez mais a medicina personalizada tem integrado a prética clinica. Neste cenario, a testagem molecular de
mutagfes que possuem relevancia para a predigdo de tratamentos especificos torna-se indispensavel. Para a realizacdo de um
diagnoéstico molecular de qualidade, é necessaria a utilizagdo de técnicas que garantam confiabilidade, sensibilidade e uma boa
relacdo custo-beneficio. Dentre as metodologias amplamente utilizadas tem-se o Sequenciamento de Sanger (SS), castPCR e
Sequenciamento Massivo em Paralelo (NGS). O cancer de pulméo de células ndo pequenas (CPCNP) é um dos casos em que a
testagem molecular para indicagdo do melhor tratamento é justificavel. Isto poque um dos principais alvos teraupéuticos desta
patologia é o receptor do fator de crescimento epidérmico (EGFR), que apresenta em seu gene, mais especificamente nos éxons 18-
21, mutagBes que podem tanto conferir resisténcia quanto sensibilidade a um tratamento especifico que atua por meio da inibicdo da
atividade de tirosina quinase deste receptor. O objetivo deste trabalho € relatar a experiéncia do Laboratorio de Genética Molecular
do Hospital de Clinicas de Porto Alegre na testagem molecular de muta¢des somaticas com relevancia clinica nos éxons 18-21 de
EGFR em CPCNP, destacando as vantagens e as limitagcdes de trés metodologias utilizadas neste diagndstico - SS, castPCR e
NGS. As amostras utilizadas consistem em biépsias de pulmao fixadas em formalina e embebidas em parafina, que variam quanto a
porcentagem de células tumorais. A seguir, as técnicas serdo comparadas quanto a alguns critérios - legenda: SS (1), castPCR (2) e
NGS (3). Porcentagem minima de células mutadas, em meio a células ndo-mutadas, necessaria para a deteccédo da alteracéo: (1)
20%, (2) 1% e (3) 10%; tempo até o resultado: (1) 5 dias, (2) 5 horas e (3) 2 dias; estimativa da porcentagem de células mutadas -
fator importante para o sucesso da terapia: (1) ndo (2) sim e (3) sim; descoberta de novas muta¢gbes que podem influenciar o

tratamento: (1) sim (2) n«o e (3) sim. Considerando-se as limita-»es de cada t®cnica, as tr°s metodologias mostram-se como op-»es
adequadas para a genotipagem de muta-»es com relevOncia cl?nica presentes neste gene, sendo o NGS a alternativa que parece
apresentar o melhor desempenho dentre os crit®rios considerados. Unitermos: Medicina personalizada; COncer de pulm«o de c®lulas
n«o-pequenas; EGFR
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