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INTRODUCAO

A Doenca de Gaucher (DG) é um erro inato do
metabolismo, de heranca autossomica
recessiva, causado pela deficiéncia da enzima
Bglicocerebrosidase, resultando no acumulo de
glicoesfingolipidios em células do sistema
reticuloendotelial. H4 mais de 700 variantes do
GBA1 descritas relacionadas a DG, contudo, as
variantes patogénicas mais frequentemente
relatadas no mundo sao a N370S e a L444P.
Com base na gravidade e na idade de inicio do
comprometimento neuroldogico, a DG é
classificada em trés fenodtipos: tipo 1 (DG1),
forma crdnica ndo neuronopatica, tipo 2 (DG2),
forma aguda neuronopatica e tipo 3 (DG3), forma
crbnica neuronopatica. A forma mais comum € a
DG1, sendo responsavel por 95% dos casos.
Apesar da existéncia de terapias, o diagnostico
precoce e o0 conhecimento do gendtipo sao
essenciais para o manejo. No Nordeste
brasileiro, ha escassez de dados clinico
moleculares sobre a doenca, o que dificulta
estratégias diagndsticas e de aconselhamento
genético.

OBJETIVO

Analisar a correlacdo clinico-genética em
pacientes com Doenca de Gaucher tipo 1
acompanhados em um centro de referéncia no
Nordeste brasileiro.

METODOLOGIA

Este estudo transversal com componente
analitico descreveu a correlacao clinico-
genetica em pacientes com DG1 acompanhados
no Centro de Tratamento de Erros Inatos do
Metabolismo (CETREIM/IMIP), em Pernambuco,
entre janeiro de 2012 e abril de 2025. Foram
incluidos 20 pacientes com diagndstico
confirmado por testes enzimaticos e
moleculares. As variaveis utilizadas englobaram
aspectos clinicos (idade do inicio dos sintomas,
idade ao diagndstico, tipo da doenca de
gaucher), manifestacbes clinicas, dados
sociodemograficos, variaveis terapéuticas,
laboratoriais e genéticas (variante localizada no
exame molecular).

RESULTADOS E DISCUSSAO

Todos os pacientes foram classificados como
portadores da Doenca de Gauchertipo 1 (DG1).
As manifestacbes mais frequentes incluiram
esplenomegalia,hepatomegalia,trombocitopenia,
anemia e alteracoes Osseas, como dor e
deformidade em “garrafa de Erlenmeyer”.
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Esses achados refletem o espectro classico da doenca,
mas a intensidade variavel sugere que fatores
individuais, como o genotipo, influenciam a gravidade
clinica.
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A média de idade ao inicio dos sintomas foi de 4,7
anos, enquanto a média ao diagndstico foi de 8,2 anos,
evidenciando um atraso diagndstico que € esperado
em doencas raras, dada a baixa prevaléncia e a
apresentacao clinica muitas vezes inespecifica.

Nesse cenario, aproximadamente 40% dos pacientes
apresentavam historico de consanguinidade ou origem
parental comum em municipios do interior, o que pode
explicar a maior frequéncia de fendtipos graves e da
mutacao L444P, especialmente em homozigose,
associada a manifestacoes mais severas. Tal
associacao destaca a importancia da fenotipagem para
estratificacao prognostica.

Além disso, todos os pacientes estavam em uso de
terapia de reposicao enzimatica (TRE) - imiglucerase,
alfataliglucerase ou velaglucerase - e apresentaram
melhora significativa das manifestacoes hematologicas
e viscerais. Entretanto, as alteracdes Osseas
persistiram em alguns casos, evidenciando que,
embora a TRE seja eficaz, o diagndstico precoce
continua sendo importante para prevenir complicacoes
irreversiveis, ainda que desafiador em doencas raras.

CONCLUSAO

Este estudo evidencia a importancia do
reconhecimento precoce da DG1, da
caracterizacao genotipica e da vigilancia clinica
em populacoes com histérico de
consanguinidade. Os achados reforcam o papel
da genotipagem na estratificacao de risco, no
aconselhamento genético e no planejamento de
politicas publicas regionais para doencas raras.
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