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INTRODUGAO:

Alteragdes do desenvolvimento associadas a sindromes genéticas raras
representam um desafio diagndstico, especialmente com achados
inespecificos e exames iniciais inconclusivos. Variantes no gene CTBP1
foram recentemente descritas em uma sindrome rara com
comprometimento cognitivo, alteragdes motoras e defeitos do esmalte
dentario. O sequenciamento de exoma tem papel central na elucidagao
etiologica. Objetiva-se relatar caso com diagndstico estabelecido apds
odisseia diagnostica prolongada.

DESCRIGAO DO CASO:
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O quadro é compativel com a sindrome HADDTS (Hypotonia, Ataxia,
Developmental Delay and Tooth Enamel Defects). A variante p.Arg342Trp,
recorrente de novo, compromete a funcdo do CTBP1.

O caso ilustra limitacbes da interpretacao inicial de variantes e o impacto de
vieses diagndsticos, particularmente  diante de  biomarcadores
inespecificos, sendo a reanalise do exoma decisiva.

Dessa forma, destaca-se o papel da fenotipagem reversa, da evolugao do
conhecimento gendmico e da reinterpretagdo periddica de dados
genOmicos para o diagndstico de uma doenga rara, permitindo suspender
condutas ineficazes e orientar o manejo e aconselhamento genético.
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