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SINDROME DE MICRODELEGCAO 16p11.2: CARACTERIZAGAO
CLINICA E GENOTIPICA DE UMA SERIE DE CASOS
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INTRODUGAO

A Sindrome de Microdelegdo 16p11.2 proximal tem sido
associada a um risco aumentado de deficiéncia intelectual
e transtorno psiquiatrico, sendo uma etiologia comum no
transtorno do espectro do autismo (TEA): 1:150 individuos
com TEA.

Na maioria dos casos sua apresentacéo clinica é variavel,
desde deficiéncia intelectual com anomalias congénitas,
TEA, transtorno do déficit de atengdo com hiperatividade
(TDAH), problemas de linguagem - especialmente
receptiva -, epilepsia, obesidade, até individuos higidos,
sem alteragdes fenotipicas.

DESCRIGOES DOS CASOS

Caso 1. Paciente do sexo masculino, 2a10m,
encaminhado por atraso neuropsicomotor,
autoagressividade, regressdo do desenvolvimento e
epilepsia. Ao exame fisico, apresentava macrocefalia com
fronte ampla (Figura 2) e occipto proeminente e
assimétrico, orelhas hipermoéveis, palidez cuténea, rafe
escrotal média saliente, mamilo acessério, hemangioma
em abdome e hipotonia central. A tomografia
computadorizada indica proeminéncia subaracnoidea e o
eletroencefalograma indica atividade irritativa em éreas
posteriores, bilateralmente. Painel de epilepsias
evidenciou delecdo patogénica de 531 kb da banda
16p11.2. Recentemente foi diagnosticado com TEA.

Caso 2: Paciente do sexo masculino, 2a10m, avaliado
devido a TEA, atraso neuropsicomotor, laringomalacia e
macrocefalia congénita. E o terceiro filho de pais nao
consanguineos. Apresentava braquicefalia, macrocefalia,
encurtamento do 2° pododactilo esquerdo, cilios longos,
frontal proeminente, dentes espagados, orelhas com
hélices simplificadas (Figura 3), geno varo, tdnus reduzido
e clinodactilia. CGH array evidenciou microdelecao
16p11.2 de 598 kb, abrangendo 31 genes (Figura 1).

Figura 1: Representagéo da regido deletada do cromossomo 16
no Caso 2.
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Figura 2 e 3: Fendtipo dos pacientes 1 e 2.

Caso 3: Paciente do sexo feminino, 7a7m, encaminhada
devido a atraso neuropsicomotor, com diagnéstico prévio
de TDAH. Apresenta fronte estreita, epicanto,
hiperpilificagdo, maos pequenas, hipoplasia hipotenar,
filtro curto, apagamento de sulcos nasolabiais e reflexos
reduzidos. Array identificou uma microdelecéo de 604,2 kb
na regido 16p11.2, segmento que engloba 43 genes. Os
achados dos casos relatados s&o compativeis com o
diagnostico de Sindrome de microdelecdo de 16p11.2; a
testagem dos pais esta em andamento.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

A Sindrome de Microdelegdo de 16p11.2 geralmente é
causada por variantes de novo, ndo herdadas dos pais,
mas ocasionalmente pode ser herdada de pais
assintomaticos, com  penetrancia incompleta e
expressividade variavel.

O diagnostico é clinico e molecular, sendo estabelecido
por achados clinicos sugestivos e pela identificagdo de
microdelegdes em heterozigose de >500 kb na regido
16p11.2.

O diagndstico precoce € fundamental pois permite
terapéutica direcionada, com acompanhamento
multidisciplinar e aconselhamento genético preciso a
familia.

Observamos que nos dois primeiros casos, a busca por
aconselhamento genético, se deu precocemente, aos dois
anos de idade, e que os trés casos apresentaram atraso
neuropsicomotor e alteragdes nos ossos da face, sabe-se
que ambas as alteragdes sado caracteristicas da sindrome
de microdele¢do de 16p11.2.

A relagdo entre a sindrome e alteracdes
neuropsiquiatricas €& evidenciada pelo atraso no
desenvolvimento apresentado nos trés casos, TDAH, TEA
e epilepsia.
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