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Resumo: Introducdo: Sindrome de Denys-Drash (SDD) é uma forma rara da sindrome nefrética congénita
(SNC), definida pela presenca no primeiro ano de vida de sindrome nefrética resistente a
corticide (SNRC), desordem na diferenciagdo sexua (DDS) e predisposi¢do a Tumor de Wilms,
sendo causada por variantes genéticas patogénicas no gene WT1. Alteracbes nesse gene sao
responsaveis por 28,5-33% dos casos de SNC e 5,3-15,8% dos casos de SNRC. As alteragoes
renais mais classicas incluem proteindria, hipertensdo e doenca renal crénica. Entre 15-33% dos
casos apresentam inicio precoce e severo do quadro. A DDS inclui um espectro de variacdes e
combinagBes. A disgenesia gonadal completa, uma forma de DDS na qual individuos XY
possuem genitalia externa feminina, com presenca de estruturas Mdllerianas, como Utero ou
trompas, corresponde a 21% dos pacientes com mutacdo no WT1. <br>Objetivos: Recém-nascida
a termo, transferida com 4 dias de vida para investigacdo de DDS. Eco morfoldgica antenatal
com descricdo de sexo feminino. Ecografia na internacdo com presenca de estrutura Milleriana e
vagina, mas gbnadas inguinais e auséncia de foliculos, além de rins atroficos. Apresentava
proteindria, hipoalbuminemia, hipertrigliceridemia, hipercalemia e hiperfosfatemia. Cariotipo 46,
XY. Devido a DDS com disgenesia gonadal, SNC e insuficiéncia renal, suspeitou-se de SDD.
Realizada laparotomia com gonadectomia pelo risco de neoplasia futura. Optado por manter a
estrutura MUlleriana e definicdo de sexo feminino para registro. Evoluiu com anasarca refrataria,
sepse tardia, piora progressiva da funcéo renal e faléncia respiratéria com necessidade de
ventilacdo mecanica. Sem condicbes clinicas para didlise. Reunides com equipes
multidisciplinares e familia, optado por cuidados paliativos. Obito com 17 dias de vida. Exoma
identificou uma variante patogénica em heterozigose no gene WT1:¢.1405G>A, (p.Asp469Asn).
<br>Metodologia: <br>Resultados. A SSD é rara e de dificil diagndstico, devendo a mutacéo no
gene WT1 ser suspeitada em casos de proteinria persistente associada a anomalia genital. O
manejo deve focar em: nefrectomia para prevencdo de tumor de Wilms, transplante rena e
avaliacdo de DDS, incluindo manejo e prevencao de gonadoblastoma. Esta paciente apresentou
sintomatologia precoce, piorando o progndéstico e a chance de sobrevida, evoluindo rapidamente
parainsuficiéncia renal e dbito. <br>Conclusdo: O diagnéstico genético é fundamental no manejo
da SDD, pois variantes no gene WT1 estéo associadas a ato risco de insuficiéncia renal precoce e
DDS. O diagnostico precoce € essencia para evitar 0 uso de imunossupressores e reduzir as
complicagdes oncolégicas. Nefrectomia e transplante rena sdo possiveis desfechos, e o
acompanhamento multidisciplinar € fundamental para 0 manejo adequado e acompanhamento da
familia. Pesguisas futuras sdo essenciais para melhor entender as alteracdes no gene WT, otimizar
o diagnéstico e desenvolver estratégias de tratamento para melhorar o desfecho dos pacientes
com esta alteracao.
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