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Introducéo: A infeccdo pelo virus SARS-CoV-2 pode deixar problemas de satde que duram por 3
meses ou mais, chamados COVID Longa (CL). Entre eles, a perda/diminuicdo do olfato e paladar sdo
sintomas frequentes que afetam a qualidade de vida. A persisténcia dessas alteragdes sugere que
fatores genéticos podem influenciar quem desenvolve tais sequelas e sua gravidade, visto que ocorrem
independentemente da gravidade do quadro agudo da infeccdo. Objetivo: Investigar a associacdo
entre variantes de nucleotideo unico (SNVs) nos genes CNGB1, PNKD e CNGAL e a ocorréncia de
perda e/ou diminuicdo do olfato e paladar em individuos com CL. Materiais e Métodos: Trata-se de
um estudo caso-controle com 177 voluntarios previamente infectados por SARS-CoV-2 e ndo
vacinados. A amostra foi dividida em um grupo controle (n = 106), no qual os participantes ndo
relataram nenhuma sequela da doenca, e 72 participantes compondo o grupo caso, com sintomas
persistentes da perda total/parcial do olfato e/ou paladar. Amostras de sangue foram utilizadas para
extracdo de DNA e sequenciamento de exoma completo, considerando variantes com Phred > 20. As
associacdes genotipo-fenttipo foram avaliadas pelos testes qui-quadrado e exato de Fisher (p < 0,05).
Este trabalho seguiu guidelines de referéncia e foi aprovado pela UFES (CAAE:
37094020.6.0000.5060). Resultados: Foram observadas associacdes significativas entre SNVs de
dois genes analisados e as sequelas neurossensoriais (CNGB1 e PNKD). O rs483053 do gene CNGB1
(p=0,024), e as variantes do gene PNKD, rs2292551 (p=0,001), rs12987180 (p=0,002), rs2292553
(p<0,001) e rs2292554 (p<0,001) foram associadas significativamente com o desenvolvimento da
sequela. As variantes do gene CNGAL ndo mostraram associacao quando olfato e paladar foram
analisados em conjunto. Discusséo: Os achados indicam que variantes nos genes CNGB1 e PNKD
podem influenciar a persisténcia de sintomas neurossensoriais pos-infecgdo por SARS-CoV-2. A
proteina CNGBL1 participa da transdugdo olfativa mediada por canais idnicos dependentes de
nucleotideos ciclicos, enquanto a PNKD atua na regulacdo sinaptica e mecanismos neuronais. Assim,
é plausivel que as SNVs afetem a expressdo ou funcionalidade dessas proteinas, contribuindo para
disfuncdes olfatorias e gustativas observadas em pessoas com CL, ja discutidas por Afshar et al.
(2020); Issa et al. (2018) e Shen et al. (2015). Conclusao: As variantes identificadas nos genes
CNGB1 e PNKD mostraram associagdo significativa com perda ou diminuicdo de olfato e paladar em
individuos com CL. Esses resultados reforcam o papel de fatores genéticos na persisténcia de
sintomas neurossensoriais, abrindo caminho para futuros estudos funcionais e de predi¢do de risco
genético.
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