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INTRODUCAO

A sindrome de Aarskog-Scott (SAS) (OMIM
#305400) é uma condicao genética rara, com
herancga ligada ao X, causada principalmente
por variantes patogénicas em FGD1,
localizado em Xp11.21. Caracteriza-se por
baixa estatura, dismorfismos faciais
(hipertelorismo ocular, ptose palpebral,
narinas antevertidas e filtro nasolabial longo),
deformidades esqueléticas e malformacodes
geniturinarias (transposicao penoescrotal,
criptorquidia e hérnia inguinal ou umbilical).
O fendtipo é altamente heterogéneo, e o
diagnoéstico geralmente é clinico, baseado na
gestalt. A sobreposicdo com outras
sindromes genéticas e a baixa taxa de
confirmacao molecular - mutacoes em FGD1
sao identificadas em aproximadamente 20%
dos casos suspeitos - tornam o diagndstico
desafiador.

OBJETIVOS

Relatar o caso de um paciente com quadro
clinico compativel com a sindrome de
Aarskog, mas sem identificacao de variantes
patogénicas, mesmo apoOs reanalise dos
dados brutos de sequenciamento.

RELATO DO CASO

Paciente masculino, 7 anos e 6 meses,
apresenta baixa estatura proporcionada,
dismorfismos faciais e transtorno do déficit
de atencao e hiperatividade (TDAH). Filho
unico de pais jovens nao consanguineos,
sem complicacdes pré ou perinatais e sem
exposicao a teratégenos. Exame fisico
revelou implantacao capilar em bico de
vidva, ptose palpebral, cilios longos,
rarefacao distal das sobrancelhas, ponte
nasal larga, filtro nasolabial longo, labio
superior fino, discreto encurtamento
rizomélico dos membros superiores,
sindactilia cutdnea entre 2° e 3° dedos,
transposicao penoescrotal e polegares e
haluxes alargados,
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caracteristica também compartilhada com o
genitor. Exames complementares (tomografia
de cranio, ultrassom abdominal,
ecocardiograma e cariotipo) foram normais.
Sequenciamento do exoma nao identificou

variantes patogénicas relacionadas ao
quadro clinico.

DISCUSSAO
Este caso ilustra a complexidade do

diagnéstico de sindromes genéticas raras
com expressividade fenotipica variavel e
baixa taxa de confirmagcao molecular. As
manifestacoes clinicas do paciente, incluindo
alteracdes craniofaciais tipicas, alteracoes
esqueléticas e TDAH, sdo compativeis com o
espectro fenotipico da SAS. Até o momento,
apenas variantes em FGD1 foram associadas
a sindrome, sendo a maioria variantes de
nucleotideo unico (SNVs), especialmente do
tipo troca de sentido no dominio DH da
proteina. No entanto, a confirmacao
molecular ocorre em apenas 20%-30% dos
casos. Essa limitacao pode ser atribuida a
dificuldades técnicas (como cobertura
incompleta de regides regulatérias, presenca
de mosaicismo ou variantes intrénicas
profundas) e a possivel existéncia de genes
ainda ndo identificados (fenocodpias).
Alternativamente, casos como este podem
representar outras sindromes com fenétipo
sobreposto, como a sindrome de Robinow ou
RASopatias. Assim, o diagndostico da SAS
segue sendo essencialmente clinico, e o
aconselhamento genético permanece
fundamental mesmo na auséncia de
identificacao molecular.
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