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Resumo: Introducdo: A sindrome de Haddad ou Sindrome Ondine-Hirschusprung (OMIM 209880) é
extremamente rara, caracterizada pela associacdo entre a sindrome de Ondine (Sindrome da
hipoventilagdo central - SHCC) e a doenca de Hirschusprung (DH). Na SHCC ocorre um
distarbio de origem central, que leva a apneias, hipercapnia e pode ser potencialmente fatal. Na
DH ocorre aganglionose intestinal que leva a constipacdo e obstrucdo intestinal. A SHCC é
causada por mutagdes no gene PHOX2B, fundamental para o desenvolvimento do sistema
nervoso auténomo e formacéo de regifes cerebrais envolvidas no controle da respiracdo e no
desenvolvimento intestinal. Existem dois tipos de mutagdes: as poliaaninas (90% dos casos), que
s80 causadas pela expansdo de repeticdo de alanina, e as ndo polianilinas (mais raras). O objetivo
do estudo foi relatar 0 caso de um neonato com episddios de apneias recorrentes, diagnosticado
com SHCC associada a DH configurando a Sindrome de Haddad.<br>Objetivos: C.P., feminino,
segunda filha de casal ndo consanguineo, termo, parto cesarea devido sofrimento fetal agudo,
peso 2535g, com vitalidade ruim ao nascimento. Evoluiu com quadros de apneia com
necessidade de ventilacdo mecanica e diversas falhas de extubacdo. Foi encaminhada para servico
terciario para investigacdo, evidenciado laringomalécia grave e redizada supraglopoplastia
Manteve quadros de apneia necessitando de suporte ventilatério com BIPAP em traqueostomia.
Apresentava também dificuldade de progressdo de dieta e distensdo abdominal, evidenciada no
ultrassom de abdome como secundéria ao acimulo de contetido fecal. Realizado clister devido a
hipétese de megacdlon congénito e bidpsia intestinal com aganglionose reto-sigmoide, realizado
colostomia. Iniciado investigagdo genética por suspeita de Sindrome de Haddad com andlise de
expansdo de repeticdes do gene PHOX?2B, onde foi identificado alelo expandido patogénico (26
+ 1 repeticbes GCN) confirmando o diagnostico.<br>Metodologia: <br>Resultados: O
reconhecimento precoce da SHCC é fundamental para 0 mangjo, diagndstico através do teste
molecular genético de analise de repeticdes e aconselhamento genético familiar, uma vez que tem
heranca autossdmica dominante. O gene PHOX2B ¢é o principal responsavel pela Sindrome de
Haddad, e mutages nesse gene, principalmente as de repeticdo de alanina, comprometem o
desenvolvimento de estruturas derivadas da crista neural, como sistema nervoso auténomo,
intestino e tronco encefdlico. Neste caso, foi encontrado um aelo de expansdo com 26 repeticoes
gue leva a alteractes ja no periodo neonatal. Nos casos em que a analise de repeticdes € negativa,
embora raro, é importante realizar o sequenciamento do gene pelo método Sanger ou NGS,
procurando outros tipos de mutacdes.<br>Conclusdo: A sindrome de Haddad representa uma
condicdo rara e complexa e impde desafios diagndsticos e terapéuticos com impacto na qualidade
de vida dos pacientes.
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