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Introdugdo: A trombocitopenia associada a mutagdo no gene ANKRD26 (ANKRD26-RT) ¢ uma forma rara, ndo
sindrémica, de trombocitopenia hereditaria de transmissdo autossomica dominante, causada por mutagdes na regido
5'UTR do gene ANKRD26. Cerca de 8-10% dos doentes desenvolvem neoplasias mieloides e, recentemente, na
classificagdo da OMS 2016, foi incluida a entidade neoplasia mieloide com mutacdo ANKRD?26 na linha germinativa.

Objectivo: Caracterizag@o de 3 familias portuguesas com ANKRD26-RT.

Material e metodos: Estudo de 3 familias com trombocitopenia e mutagdo ANKRD26. Estudo inicial em plataforma
NGS (Ion Torrent™, Thermo Fisher Scientific), posterior confirmagdo/estudos familiares por sequencia¢do directa
Sanger.

Analisados dados clinicos (sintomatologia, tratamento, evolug@o) e laboratoriais (plaquetas, VPM, Hb, leucdcitos, estudo
medular), de 11 individuos.

Resultados: Foram encontradas mutagdes na regido 5'UTR do gene ANKRD26em heterozigotia, nos 11 individuos
estudados: na familia 1 e 2 foi encontrada a mutagdo c.-118C>T e na familia 3 a mutagdo c.-140C>G, mais recentemente
descrita. A mediana de idade ao diagnostico de trombocitopenia foi 16 anos (0,25-55), com mediana actual de 36 anos (2-
73). Nos afetados, a mediana do n° de plaquetas é 48x10°L (8-203), com VPM persistentemente normal em 82% dos
doentes (8,2-12,9). Na nossa coorte os idosos (> 65 anos) apresentam menor n® plaquetas (<15x10°L) ¢ o familiar
portador da mutagdo c¢.-140C>G apresenta n° de plaquetas normal numa determinag@o. Cerca de metade dos doentes
apresentam Htc >45% (max 50,4%). Mais de metade dos doentes (54,5%) foram inicialmente interpretados como PTI e
tratados com prednisolona ou IglV, sem resposta. Apenas 5 doentes sofreram eventos hemorragicos, dois com
necessidade de transfusio de plaquetas. O elemento com mais sintomatologia hemorragica (45 anos, plaq 15-30x10°L) foi
classificado como SMD em 2011.

Conclusido: A ANKRD26-RT encontra-se associada a um risco de desenvolvimento de neoplasia micloide, tornando
particularmente importante o seu diagndstico ¢ monitorizagdo. O reconhecimento desta entidade ¢ recente, estando
provavelmente subdiagnosticada. No nosso centro identificamos 3 familias ANKRD26-RT, 2 das quais com 3 gerac¢des
afetadas. A sua caracterizagdo ¢ acompanhamento permitir-nos-a compreender melhor a variabilidade de apresentagdo e
evolugdo desta patologia e possivelmente a identificagdo de fatores de risco bio-clinicos para transformacao neoplasica.



