PD328- Sindrome de Hipoventilagdo Central Congénita — um pacemaker e uma
mutacao diferente

Inés Vicente, Joana Miguéis, Teresa Silva, Miguel Félix, Maria Helena Estevao

Centro Hospitalar de Coimbra - Hospital Pediatrico

Introdugdo: O Sindrome de Hipoventilacdo Central Congénita (SHCC) é uma patologia
rara, diagnosticada habitualmente no periodo neonatal e caracterizada por hipoventilagdo
mais acentuada durante o sono. Resulta de uma disfungdo/desregulacao do Sistema
Nervoso Auténomo, com diminuicdo da sensibilidade a hipercapnia e hipoxémia, e pode
manifestar-se também por alteracdo do ritmo cardiaco, da temperatura corporal, reflexo
pupilar e dismotilidade do aparelho digestivo. Trata-se de um disturbio autossémico
dominante, com recente caracterizagdo genética. Cerca de 90% das criangas afectadas
sdo heterozigoticas de novo para a mutagdo do gene PHOX2B, a custa de aumento do
nuamero de repeticbes de alanina (mais frequentemente +5 a +13) na sequéncia de 20
polialaninas. Em 5% dos casos, um dos progenitores € heterozigotico para a mutagéo
(mosaicismo somatico). Estudos recentes sugerem que o numero de repeticbes de
polialanina esta directamente relacionado com a gravidade do fendétipo.

Caso Clinico: Criangca do sexo feminino, actualmente com 9 anos de idade, que mantém
suporte ventilatério desde o nascimento por ter apresentado um quadro de apneias desde
a primeira hora de vida. A hipotese diagndstica de SHCC foi confirmada por estudo
poligrafico do sono aos 3 meses de idade, altura em que iniciou ventilagdo n&o invasiva.
Aos 3 anos de idade foi colocado um pacemaker cardiaco por terem sido identificadas,
por Holter, varias pausas sinusais (assintomaticas), com duragdo maxima de 4800 ms, O
estudo genético realizado aos 7 anos evidenciou homozigotia para mutacdo do gene
PHOX2B, com expansédo de +4 alaninas. Ambos os progenitores, ndo consanguineos e
assintomaticos, sdo heterozigoéticos para a mutagao.

Discussao - Este caso destaca-se por varias particularidades:

1) - os pais sao portadores de uma mutagcdo que se comporta como um alelo recessivo, o
que explica a homozigotia da crianga

2) - a mutagdao em causa cursa com um aumento de +4 alaninas, numero invulgarmente
reduzido por alelo

3) - contrariamente ao expectavel, a clinica cardiaca é grave (pausa muito prolongada).

O caso clinico apresentado constitui a 12 descricdo conhecida de associagdo de uma
grave perturbacdo do ritmo cardiaco com um numero reduzido (<5) de repeticdes de
alaninas.
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