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Medicina Diagndstica

SEQUENCIAMENTO DO EXOMA, NGS [cod. 11102]
INFORMACOES GERAIS

NOME DO EXAME

EXOMA, Sequenciamento NGS

OUTROS NOMES

Exoma; Sequenciamento de Exoma; WES; Sequenciamento Completo dos Exons; Sequenciamento do
Exoma Completo; Reanalise de FASTQ; Reanalise de Painel Genético como Exoma a Partir de Dados
Brutos; Ampliacdo da Analise de Painel Genético a Partir de Dados; Brutos;

DESCRIGAO

O sequenciamento do exoma é uma técnica poderosa de andlise genética que se concentra no
sequenciamento dos exons do genoma (exons sao as partes do DNA que codificam proteinas). O conjunto
de exons representa apenas cerca de 1-2% de todo o genoma, mas contém a maioria das mutagdes
causadoras de doencgas conhecidas, tornando o sequenciamento do exoma um método econémico e
eficiente para identificar variantes genéticas associadas a doencgas.

O sequenciamento do exoma é frequentemente usado para identificar mutagdes genéticas que contribuem
para disturbios genéticos, doencas raras e outras condi¢des de saude. E particularmente Util quando existe
uma doenga genética suspeita que pode ser causada por mutagdes em um conjunto de genes. O
sequenciamento do exoma deve ser considerado em diversas situacdes, algumas descritas a seguir.

Individuos com disturbios genéticos raros ou inexplicaveis

Um individuo com sintomas de um disturbio genético raro ou complexo que nao pode ser explicado por meio
de testes padrao (como testes de gene Unico ou painéis de diagndstico), o sequenciamento do exoma pode
ajudar a identificar possiveis causas genéticas.

Individuo que tem uma colegcdo de sintomas que ndo se encaixam em uma sindrome conhecida, o
sequenciamento do exoma pode ajudar a revelar se ha uma base genética, especialmente em casos de
atrasos no desenvolvimento, deficiéncias intelectuais, disturbios neuroldgicos ou problemas metabalicos.

Individuos com histérico familiar de condigbes genéticas

Individuo com histérico familiar de condi¢cdes hereditarias (como cancer, disturbios neuroldgicos ou disturbios
metabdlicos) podem se beneficiar do sequenciamento do exoma para identificar mutagdes herdadas que
podem aumentar o risco de desenvolver problemas de saude semelhantes.

Individuos com doencas de inicio precoce
Para crianga com atraso inexplicavel no desenvolvimento, deficiéncia intelectual ou anomalias fisicas (como
malformacdes congénitas), o sequenciamento do exoma pode ajudar a descobrir distlrbios genéticos raros.

Individuos com histérico familiar de doencas cardiacas hereditarias

O sequenciamento do exoma pode ser apropriado para individuo com histérico familiar de doencas cardiacas
hereditarias, como cardiomiopatia hipertréfica ou cardiomiopatia arritmogénica do ventriculo direito,
principalmente se eles apresentarem sintomas da doenga, mas néo tiverem diagndstico.

Individuos com sintomas neuroldgicos inexplicaveis

Individuos com condigdes neurolégicas inexplicaveis, como epilepsia, neuropatia ou doengas
neurodegenerativas (por exemplo, doenga de Parkinson ou doenca de Alzheimer), que ndo tém um
diagnéstico claro apesar de outros testes, podem se beneficiar do sequenciamento do exoma para identificar
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mutacdes genéticas.

Individuos com deficiéncias cognitivas ou transtornos do espectro autista. O sequenciamento do exoma ¢é
cada vez mais usado para explorar fatores genéticos em transtornos do espectro autista e outros
comprometimentos cognitivos ou de desenvolvimento, especialmente quando os sintomas nao se encaixam
em um diagndstico conhecido.

Individuos com transtornos metabdlicos raros ou inexplicaveis.

O sequenciamento do exoma pode ser util no diagndstico de transtornos metabdlicos (por exemplo,
fenilcetonuria, doencas mitocondriais ou doengas de armazenamento lisossomal) quando os sintomas nao
sao claros e os testes tradicionais ndo forneceram respostas.

Individuos que passaram por varios testes genéticos malsucedidos

Individuo que ja passou por outros testes genéticos (como testes de painel para doengas especificas) que
nao forneceram respostas, o sequenciamento do exoma oferece uma abordagem mais ampla ao observar
todas as regides codificadoras do genoma, o que pode revelar novas mutagoes.

UTILIDADE DO EXAME:

O sequenciamento do exoma é frequentemente usado para:

e Diagnosticar doencas genéticas raras ou nao diagnosticadas.

Identificar as mutagdes presentes e causadoras de doencas.

Identificar as bases genéticas de doencas hereditarias

Investigar as bases genéticas de disturbios neurologicos e do desenvolvimento.
Investigar as bases genéticas de disturbios metabdlicos

Diagnosticas doengas Complexas e multissistémicas

NECESSIDADE DE PEDIDO MEDICO

O pedido médico deve ser enviado juntamente com a amostra.

COBERTO POR OPERADORA

Sim. A diretriz de utilizacdo (DUT) n°110 define os grupos para os quais a cobertura deste exame é
obrigatdria. O subitem desta DUT contemplado por este exame é

110.39 — Sindromes de Anomalias Cromossdmicas Submicroscépicas Nao Reconheciveis Clinicamente

(Array)

O codigo TUSS ¢ 40503810 - Sequenciamento de Nova geracao de todas as regides codificadoras (éxons)
de todo os genes do genoma - Sequenciamento do Exoma (inclui Captura, Amplificacdo e Sequenciamento)

NECESSIDADE DE CONSENTIMENTO

Sim.

PACIENTE

Nenhuma preparagao é necessaria se a amostra for sangue. Para amostra de saliva ou swab 30 minutos

antes da coleta, ndo beber, comer, fumar, mascar chicletes, escovar os dentes ou inserir qualquer objeto
na boca.
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AMOSTRA

Amostra de sangue: ndo necessario jejum.
Para amostras de saliva ou swab, contatar a Genoa/LPCM.

INSTRUGCOES DE COLETA E ARMAZENAMENTO DA AMOSTRA

O sangue deve ser colhido em tubo a vacuo contendo EDTA (tampa violeta)

ESTABILIDADE DA AMOSTRA

Armazenar sob refrigeracao (2-8°C). Nestas condi¢bes, a amostra é estavel por 5 dias.

VOLUME MINIMO DA AMOSTRA

Volume ideal (3ml); volume minimo (1ml).

RETENCAO DA AMOSTRA

O sangue ¢ descartado ap6s 7 dias; o DNA extraido € descartado apés 180 dias.

METODOLOGIA

DESCRICAO DA METODOLOGIA

A determinagao das sequéncias nucleotidicas das regides codificantes e sitios de splicing (10nt) é realizada
por sequenciamento de nova geracao (NGS) utilizando o método “sequence by synthesis” (SBS). A
montagem da biblioteca € feita por captura.

PROFUNDIDADE DE SEQUENCIAMENTO

A profundidade minima média de sequenciamento é de 100X. Na maioria dos casos, a profundidade média
€ >200X

COBERTURA

A cobertura de sequenciamento é >99,0%. Na maioria dos casos, a cobertura é 99,5%.

RESULTADO E INTERPRETACAO

A resultado do sequenciamento do exoma & complexo. Nele, sdo reportadas as variantes alélicas
patogénicas, provavelmente patogénicas e de relevancia clinica indeterminada (VUS) mapeadas nos genes
associados a hipotese clinica do paciente. Se autorizado, as variantes detectadas nos genes incluidos no
painel de genes ACMG de reporte obrigatério também serao incluidas no laudo.

DISPONIBILIDADE DO LAUDO (TAT)

O laudo estara disponivel em até 30 dias corridos apos a autorizagao do exame.

VALORES DE REFERENCIA

O valor de referéncia para este exame ¢ NAO DETECTADO.

Genoa e Encodexa™ sao marcas LPCM Pagina 3de 5



GENoapcn  CPENCODEXA

Medicina Diagndstica

PRECAUCOES

Variantes alélicas classificadas como Benignas/Possivelmente Benignas nao serdo reportadas, exceto sob
solicitacdo expressa do médico assistente. A classificacido e interpretacdo das alteragdes identificadas sao
realizadas com base no conhecimento atual e no consenso da comunidade cientifica ho momento da
elaboracdo do laudo. Resultados inconclusivos devem ser reavaliados periodicamente e podem ser
reclassificados, de modo a incorporar as evidéncias cientificas mais atuais. Classificagcbes das variantes
alélicas detectadas podem ser alteradas ao longo do tempo, & medida que novas informacdes cientificas e
clinicas se tornem disponiveis. Devido as limitacbdes técnicas dos equipamentos e dos métodos de analise,
podem ocorrer resultados falso-positivos ou falso-negativos.

NOTAS

Recomenda-se o aconselhamento genético antes e apdés o exame, com médico geneticista ou com
profissional capacitado para avaliagdo genémica. Este laudo n&o deve ser copiado ou reproduzido, exceto
em sua totalidade.

OBSERVAGOES

A Encondexa esta comprometida em manter a confidencialidade das informagdes dos pacientes. Volume
Minimo (quantidade de espécime necessaria para realizar um ensaio uma vez.

Recepgéo do volume minimo torna impossivel repetir o teste ou realizar testes de confirmagéo. Em algumas
situagdes, um volume minimo do espécime pode resultar em quantidade nao suficiente, exigindo que um
segundo espécime seja coletado).

Informe se o caso envolve “Resultados Semi-Urgentes” definidos como resultados relacionados a doencas
infecciosas prontamente necessarios para evitar consequéncias de saude potencialmente sérias para o
paciente.

Teste URGENTE: em raras circunstancias, o teste URGENTE do laboratério de referéncia pode ser
necessario para pacientes que precisam de tratamento imediato. Para agendar o teste URGENTE, pega ao
patologista, médico ou gestor de laboratorio ou Representante para ligar para a Encodexa™ e uma vez
acordado que ha necessidade da categoria de teste URGENTE, serao feitos arranjos para atribuir recursos
para executar o teste em uma base URGENTE quando a amostra for recebida.

A Encodexa™ usa no minimo dois identificadores especificos do paciente para verificar se o paciente correto
€ correspondido com o espécime correto e o pedido correto para servigos de teste. Conforme um espécime
€ recebido na ENCODEXA, o nome e sobrenome do paciente, data de nascimento, nimero do prontuario
médico e numero de acesso do cliente sao verificados comparando os rétulos no tubo ou recipiente do
espécime com o pedido eletrénico e qualquer papelada (folha de lote ou formulario) que possa acompanhar
0 espécime a ser testado. Quando discrepancias sao identificadas, o Centro de Atendimento de Consultas
da Encondexa telefonara para o cliente para verificar as informagdes discrepantes para garantir que a
Encodexa™ esteja realizando o teste correto para o paciente correto. Os espécimes sao considerados
rotulados incorretamente quando ha uma incompatibilidade entre os identificadores especificos da pessoa
no espécime e as informagbes que acompanham o espécime. Quando identificagdo insuficiente ou
inconsistente for enviada, a Encodexa™ recomendara que um novo espécime seja obtido.

Prazo dos exames (TAT) O extenso menu de testes do Encodexa™ reflete as necessidades de nossa propria
pratica de assisténcia médica. Estamos comprometidos em fornecer o TAT mais rapido possivel para
melhorar o diagnéstico e o tratamento. Consideramos os servigos laboratoriais como parte do continuum de
atendimento ao paciente, em que as necessidades do paciente sdo primordiais. Nesse contexto, nos
esforcamos para cumprir nossas obrigagdes de servico. Nosso historico de servigo e nossas métricas de
qualidade documentardo nossa capacidade de entregar em todas as areas de servico, incluindo TAT. A
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Encodexa™ define TAT como o tempo de teste analitico (o tempo do qual uma amostra é recebida no local
de teste até o momento do resultado) necessario e é listado para cada teste como "Relatério disponivel". O
TAT € monitorado continuamente por cada local de laboratério em execugao dentro da Encodexa™.
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