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As encefalopatias associadas a variantes
no gene GNAO1 constituem um grupo
raro de doenças de herança
autossômica dominante, com
diagnóstico precoce essencial para
manejo individualizado e melhor
compreensão clínica.

Paciente masculino, 2 anos e 5 meses, 
nascido a termo (37 semanas), pequeno
para a idade gestacional (PN 1.800 g).
Apresentou pneumonia em dezembro de
2023 com internação e recebendo alta
com piora das regurgitações. Consultou
com gastropediatria em janeiro/2024:
apresentava atraso do desenvolvimento
neuropsicomotor (hipotonia, ausência de
controle cefálico, atraso na linguagem),
dismorfismos faciais, estrabismo,
laringomalácia, baixa estatura (Z -2,76) e
baixo peso (Z -3,65). Iniciado tratamento
para possível DRGE e encaminhado para
neuropediatria para avaliação:
diagnosticada cranioestenose, corrigida
cirurgicamente em abril/2024. Exames
laboratoriais revelaram hipotireoidismo
com TSH elevado. Em setembro/2024
apresentou episódio convulsivo com
internação em UTI, após o qual foi
realizada investigação genética, que
identificou variante patogênica
heterozigótica no gene GNAO1,
associado a encefalopatia epiléptica e
transtorno do neurodesenvolvimento com
movimentos involuntários.
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MUTAÇÕES NO GENE GNAO1: O OLHAR ESSENCIAL DO
PEDIATRA NA IDENTIFICAÇÃO DE UMA SÍNDROME RARA

 O gene GNAO1 participa da sinalização
neuronal via proteína G e AMPc nos gânglios
da base; suas mutações desregulam essas
vias, resultando em manifestações
neurológicas que variam em gravidade. Os
primeiros sinais podem se restringir a um
atraso no desenvolvimento neuropsicomotor
ou a alterações isoladas, como dificuldades
motoras discretas, alertando para uma doença
rara subjacente. Com a progressão do quadro,
a condição pode evoluir para fenótipos mais
definidos que podem se sobrepor:
encefalopatia epiléptica infantil precoce tipo 17
(EIEE17) e transtorno do
neurodesenvolvimento com movimentos
involuntários (NEDIM). Dada a diversidade
fenotípica das mutações, é importante que o
pediatra desempenhe um papel central na
avaliação e acompanhamento do paciente,
identificando precocemente atrasos no
desenvolvimento ou distúrbios motores e
coordenando a investigação genética. O caso
apresentado mostra como manifestações
iniciais aparentemente inespecíficas - atraso
do desenvolvimento, dismorfismos faciais e
alterações visuais - podem representar os
primeiros sinais de uma síndrome genética
rara. Assim, o pediatra, ao acompanhar a
rotina e o crescimento, é quem identifica
precocemente desvios no desenvolvimento
esperado, orienta a investigação adequada e
coordena o encaminhamento a especialistas.
Assim, o diagnóstico precoce direciona
intervenções multidisciplinares, melhora o
prognóstico e contribui para ampliar o
conhecimento clínico sobre doenças raras, o
que reforça a relevância do olhar atento do
pediatra na prática diária.
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