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INTRODUCAO & OBJETIVO RESULTADOS & DISCUSSAO

Desde 2018, o sequenciamento de nova geragédo (NGS) tem A adocdo dos critérios do ClinGen promoveu maior
sido utilizado na rotina assistencial do Servico de Referéncia padronizacao e qualidade na interpretacao das variantes, com
em Doengas Raras (SRDR), com protocolos adaptados ao reclassificagdoes relevantes, como a mudanga de variantes
contexto do SUS. antes “provavelmente patogénicas” para “de significado incerto”.

A classificagdo da patogenicidade das variantes genéticas
seguia as diretrizes do ACMG/AMP, que, embora pioneiras,
apresentaram limitagdes diante da crescente complexidade
das evidéncias genbmicas.

- Arvore de decisdo possibilita modular o critério
- Combinacao com o PS1, em caso de variante de
splicing

Para supera-las, o ClinGen, por meio do Sequence Variant
Interpretation Working Group (SVI), vem promovendo o
refinamento desses critérios.

Rebaixamento para PM2_Suporte

Fortalecimento com base em dados de
segregacao

Com o objetivo de aumentar a acuracia e padronizagao, as
atualizagdes propostas pelo SVI foram progressivamente
adotadas.

Neste contexto, apresentam-se o0s principais desafios,
estratégias e aprendizados decorrentes da implementacgéo
das diretrizes do ClinGen no processo de classificacao de
variantes genéticas no contexto de um SRDR.

Limitacao de dados para a modulacao para
Moderado ou Forte
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Estudo das recomendacdes el

PROMPT (PubmedGPT) para Elaboracao de diretrizes internas
do ClinGen para os critérios | aplicagao do criterio

PVS1, PS1, PS2/PM6, PS3/BS3, ) =
PM2, PM3, PP1/BS4, PP3, PP4

e PP5/BP6 A demanda por analises mais criteriosas, somada a limitacdo de
recursos humanos, impactou os prazos dos laudos.

* CONCLUSAO

N

laboragdo de diretrizes A incorporagéo dos critérios do ClinGen representa um avango

(e

n internas com definigéo de técnico e conceitual, promovendo uma interpretagdo mais
n padronizada e baseada em evidéncias.
@ bancos de dados,
E ferramentas preditivas e A experiéncia refor¢ca a importancia da atualizagao continua, da
integragéo de IA atuagag ' colaborat!va e da troca de estrateglqs (?ntrc?
k / laboratérios, especialmente no SUS, onde a padronizacido é
essencial para a equidade e a qualidade da assisténcia

l gendémica.
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