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Introducéo: A Doenga de Gaucher (DG) é um erro inato do metabolismo causado pela deficiéncia na atividade da enzima
lisossomal beta-glicocerebrosidase, que leva ao acumulo de glicocerebrosidio nos lisossomos dos macréfagos. As
manifestagbes clinicas da DG incluem alteragbes viscerais, hematolégicas, ésseas e neurolégicas. Entre as alteragbes
hematolégica que pacientes com DG podem apresentar estdo as gamopatias, tanto policlonais quanto monoclonais -
Gamopatia monoclonal de significado indeterminado (MGUS) e Mieloma multiplo (MM). Objetivo: avaliar a incidéncia de
gamopatias em pacientes com DG em acompanhamento no Centro de Referéncia para Doenga de Gaucher do Rio Grande
do Sul (CR-DG). Métodos: Foram incluidas todas as eletroforeses de proteinas séricas (EPS) com imunofixagdo realizadas
entre 2000 e 2019 nos pacientes com DG em acompanhamento no CR-DG. Resultados: 43 pacientes foram avaliados neste
estudo, sendo 21 homens e 22 mulheres (média de idade = 39,4, variando de 8 a 70 anos). A maioria (81,4%) dos pacientes
estava em tratamento com terapia de reposi¢gdo enzimatica. Dois pacientes estavam em uso de terapia de reducéo de
substrato e dois pacientes nao utilizaram nenhuma das terapias durante a realizagdo das avaliagdes clinicas e laboratoriais.
Quinze pacientes (34%) apresentaram alguma gamopatia nas EPS: 12/15 apresentaram gamopatias policlonais (média de
idade = 33,25 anos, variando de 20 a 63 anos); e 3/15 apresentaram MGUS (média de idade = 66,6 anos, variando de 64 a
70 anos), sendo que um destes evoluiu para MM. Entre os pacientes que apresentaram gamopatias policlonais, 10 obtiveram
resolucdo do quadro com o tratamento, um persistiu com a alteragdo e um paciente nunca realizou tratamento ou nova
avaliagdo. Apenas um dos pacientes com MGUS obteve a normalizagdo da gamopatia com o tratamento; o segundo paciente
inicialmente apresentou melhora, voltando a apresentar MGUS cerca de 6 anos apds a sua resolugéo inicial; o terceiro
paciente apresentou MGUS de forma persistente por cerca de 2 anos até ser diagnosticado com MM em 2012. Concluséo:
Pacientes com DG possuem incidéncia aumentada de gamopatias em comparagao com a populagdo geral, incluindo MM.
Como a sintomatologia do MM ¢ similar a da DG, ha recomendagéo de rastreamento periddico nesses pacientes. A EPS com
imunofixagdo permite identificar pacientes em risco para o desenvolvimento de MM, facilitando seu diagndstico o mais
precocemente possivel.

2895
NOVA MUTAGAO NO GENE STAT1 ASSOCIADA COM CANDIDIASE MUCOCUTANEA CRONICA

LUIZ JOBIM; MARIANA JOBIM WILSON; ANNE PUEL; GISELE EWALD; IARA FAGUNDES; JAQUELINE CARDONE;
BEATRIZ GIL

HCPA - Hospital de Clinicas de Porto Alegre

Introducédo: Mutagdes no gene STAT1 (signal transducer and activator of transcription 1) tém sido identificadas como
responsaveis pela maioria dos casos sindrdmicos da candidiase mucocuténea crénica com heranca autossémica dominante
(AD).

Descrigdo do Caso: Menina de 7 a. que apresentou candidiase da mucosa oral e unhas, além de infecgdo disseminada da
pele e couro cabeludo por Microspora gipseum. Recentemente, a paciente foi diagnosticada e tratada de meningite por
Cryptococcus neoformans. Na familia ndo existem outros casos de candidiase. A avaliagdo imunoldgica incluiu a detecgédo
de sub-populagdes de linfécitos (CD3, CD4, CD8, CD20 e células NK), assim como a dosagem de IgG, IgA, IgM e IgE,
subclasses de IgG e autoanticorpos. Excluindo-se discreta diminuigdo de CD3, CD4, CD8, NK e leve aumento de 1gG1, os
demais exames estiveram dentro da normalidade. O sequenciamento do exoma detectou uma rara mutagéo em heterozigose
no exon 14 do dominio de ligagédo do DNA (DNA-binding domain) do gene STAT1, ocasionando um provavel ganho de fungéo
(GOF) responsavel pela doenga (Gly384Asp). Essa variagao foi também identificada pelo sequenciamento de Sanger, ndo
estando reportada nos bancos de dados publicos e apresentando elevado potencial de dano (indice CADD=32).

Conclusao: Sera interessante contarmos com informagdes clinicas e estudos com outros pacientes para conhecermos mais
essa mutagéo patologica. Além da apresentagao do caso, discutiremos as formas de tratamento existentes.
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Introducdo: A ataxia espinocerebelar do tipo 3, ou doenga de Machado-Joseph (SCA3/MJD), é a forma mais prevalente no
mundo das ataxias de origem autossémica dominante, causando disturbios no controle muscular e na coordenagdo motora
devido a neurodegeneragao progressiva. A doenga é causada por uma expansao do trinucleotideo CAG, cujo tamanho esta
inversamente correlacionado a idade de inicio da doenca (ii). Essa correlagdo explica cerca de 60% da variagao da ii,
sugerindo que fatores genéticos e/ou ambientais podem atuar como modificadores dos sintomas e de manifestagbes da
doenga. Inclusées neuronais intranucleares (INI) estéo relacionadas a neurotoxicidade da SCA3/MJD e foram descritos como
fatores que afetam diretamente a progressdo da doenga. A proteina RAN (ras-related nuclear protein), um componente
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