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[ INTRODUCAO )

As Doencas Lisossomicas de Deposito (DLDs) compreendem um grupo | A precisdo intra e inter-ensaio variou de 1,17-11,60% e 5,39-31,24%,
heterogéneo de cerca de 70 desordens geneticas que resultam no| respectivamente.

acumulo de substratos macromoleculares dentro do compartimento
lisossomal celular. O acumulo progressivo destas moléeculas leva a uma
disfuncdo celular que afeta tanto oOrgaos perifericos quanto o sistema
nervoso central. A disponibilidade de tratamentos adequados para alguns
destes disturbios resulta num aumento dos esforcos para desenvolver

Com excecao da GALC e IDUA, as atividades enzimaticas foram
significativamente maiores em neonatos comparadas a criancas e
controles adultos. Os pacientes afetados apresentaram atividade
enzimatica significativamente menor do que os individuos controle (figura

. N T . . |laa 1f).
metodos novos, conflaveis e robustos com o intuito de realizar o rastreio
em recem-,ngsmdos e _detectqr, e_stes dlsturblo_s antes ~do |n|C|Ao _dos (Figura 1 a: enzima ABG) (Figura 1b. enzima GLA)
sintomas clinicos, permitindo o inicio precoce da intervencao terapéutica.
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metodo atraves de curvas de calibracao e de controles de qualidade :
(sangue em cartao do CDC — “Control Disease Center’/EUA). Comité (Figura le. enzima IDUA) (Figura 1f. enzima GAA)
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RESULTADOS 25 | * a
Os dados demonstraram boa linearidade, com o0s coeficientes de o | 22
correlacao R? variando de 0,975 a 0,9991. . 2o |
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Tabela 1: Resultados de calibracao e parametros de linearidade. . .  Median ol * Median
GAA GLA ABG ASM IDUA GALC . . s [-; )
il a,nb.c > B2
Ratio P/IS | Observed | Observed | Observed | Observed | Observed | Observed ’ ‘ &b 0 | | =
ratio ratio ratio ratio ratio ratio 0 | | , m , Newborns Infants Adults Pompe
0.00 0.03 0.003 0.019 0.022 0.03 0.02 Newborns Infants Adults MPS-I patients patients
g:ég g:;; g:éi 06?4954 g:fl; g:ﬁ gfl; Figuras 1 a-f: atividade das enzimas ABG (1 a), GLA (1b), ASM (1c), GALC (1d),
1.00 1.09 0.99 0.90 1.11 0.96 0.99 IDUA (1e) e GAA (1f) em amostras de DBS de controles agrupados de acordo com a
2.00 1.93 2.11 2.07 1.96 1.91 1.96 idade e em pacientes com doenga de 1a — Fabry; 1b — Gaucher; 1c — Niemann-Pick
5.00 3.54 5.06 4.17 4.6 4.63 4.8 .
Rz 0975 0.99 0.99 0.99 0.99 0.99 A/B; 1d — Krabbe; 1f — MPS-1; 1F - Pompe. As barras de erro mostram a faixa de
Slope 0.70 0.99 0.84 0.92 0.92 0.97 atividade enzimatica, a caixa representa esses resultados dentro do percentil 95 e o

simbolo 'w' representa a mediana (teste U de Mann-Whitney, p <0,05); a: diferenca de

Conforme demonstrado na tabela 2, a media das atividades enzimaticas recém-nascidos, b: diferenca de criancas, c: diferenca dos controles adultos.

medidas em 7 ensaios consecutivos foi comparavel a relatada pelo CDC.

Tabela 2. Comparacao entre as medidas de atividade enzimatica (umol /h/L) em

amosiras de DBS de controle de qualidade determinadas em SGM/HCPA e pelo CDC. [ CONCLUSAO |
ASM GALC Nt CAL GiA SUA Os resultados provenientes deste estudo demonstraram que a tecnica

de Espectrometria de Massas em Tandem € um metodo promissor para

Base Pool (0.0-0.33) (0.03-0.12) | (0.0-0.45) (0.0-0.60) (0.0-0.90) (0.0-0.41) _ _ L
screening neonatal de DLDs e, se implementado, permitirda um

Low (0.10-0.40) (0.26-0.43) | (0.19-0.90) | (0.47-1.02) (0.19-1.23) | (0.0-0.99) i , . ~ i , . ]
diagndstico e tratamento precoce de bebés assintomaticos, reduzindo

Medium | (123-1.96) ) (2.36:348) ) (3.93:6.29) | (5.42-7.83) | (1.60-6.88) ) (3.34-546) a morbidade, aumentando a sobrevivéncia e melhorando a qualidade

High (2.33-3.70) (4.95-6.83) (7.03-12.35) | (10.14-15.63) | (8.01-14.09) | (7.04-12.42) de Vida dOS paCienteS.

Enzyme activities obtained from 7 consecutive assays in SGM/HCPA. Results were expressed as

mean + SD.

Base Pool | 0.18 +0.07 0.07 +0.02 |0.28+0.14 |0.48+0.21 0.79 +0.45 | 0.44+0.12
Low 0.39+0.17 0.33+0.08 |0.75+0.24 |0.98+0.16 1.16 +0.33 | 0.82+0.27 Agradecimentos; UFRGS, CNPq, CAPES, FIPE/HCPA e FAPERGS
Medium 2.20 +0.30 2.82+051 |561+047 |530+0.30 6.16 + 1.85 |5.53+0.95

High 4.48 +0.63 5.54 +1.10 11.30 £ 0.60 | 10.37 £ 1.16 12.62+3.94 | 11.59 +1.51




