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Síndrome Cri du Chat - Caso Clínico

RESUMO
A Síndrome Cri du Chat (SCDC) é 

uma doença genética rara, com mani-
festações fenotípicas características. Os 
autores apresentam o caso de um recém-
nascido, sexo masculino, nascido por 
cesariana às 38 semanas por restrição 
de crescimento intra-uterino (RCIU). Ao 
exame objectivo apresentava: dois apên-
dices pré-auriculares à esquerda, orelhas 
mal orladas, narinas antevertidas, micro-
retrognatismo, prega palmar à esquerda, 
hálux curto, inserção baixa do 5º dedo 
de ambos os pés, sopro cardíaco e cho-
ro gritado. O ecocardiograma efectuado 
evidenciou tetralogia de Fallot. O carió-
tipo revelou 46, XY, del(5)(p14) (SCDC). 
Salienta-se a importância do reconheci-
mento desta entidade para melhor inter-
venção terapêutica.
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INTRODUÇÃO
A Síndrome Cri du Chat é uma do-

ença genética que resulta de uma delec-
ção de parte ou totalidade do braço curto 
do cromossoma cinco (5p15.3 a 5p). É 
uma doença rara, com uma incidência 
de 1/15000 a 1/50000 nados vivos.(1) A 
incidência é maior no sexo feminino na 
razão de 1/0,73. Niebuhr estimou uma 
prevalência deste sindroma, de 1/350 
indivíduos em crianças com problemas 
de aprendizagem.(2) Geralmente o diag-
nóstico é efectuado no primeiro mês de 
vida em 42% dos casos e até ao primeiro 
ano de vida em 82%.(3) As manifestações 
clínicas caracterizam-se por choro típico, 
microcefalia, face arredondada, hiperte-
lorismo, microretrognatismo, atraso do 

desenvolvimento psico-motor e estaturo-
ponderal.(4) 

O tratamento do SCDC baseia-se 
essencialmente nas estratégias de reabi-
litação precoce, na prevenção das com-
plicações e na correcção das malforma-
ções.

CASO CLÍNICO
Recém-nascido, sexo masculino, 

primeiro fi lho de pais jovens, saudáveis 
e não consanguíneos, com história fa-
miliar de duas primas paternas falecidas 
nos primeiros anos de vida, portadoras 
de malformações não esclarecidas e 
de primo materno com onze anos, com 
atraso mental e síndrome dismórfi co, a 
ser estudado no Instituto de Genética 
Médica. Trata-se de uma segunda ges-
tação (abortamento espontâneo prévio), 
vigiada (serologias sem alterações e eco-
grafi as pré-natais relatadas como “nor-

mais”). O parto foi por cesariana às 38 
semanas por restrição de crescimento in-
tra-uterino. Não necessitou de manobras 
de reanimação. Peso: 2210g (<P5), com-
primento: 44cm (<P5) e perímetro cefáli-
co: 32cm (P10-25). Ao exame objectivo 
constatou-se a presença das seguintes 
alterações: dois apêndices pré-auricu-
lares à esquerda, orelhas mal orladas, 
narinas antevertidas, microretrognatis-
mo, prega palmar (simiesca) à esquerda, 
hálux curto, inserção baixa do 5º dedo 
de ambos os pés e a existência de um 
choro gritado (fi gura 1). Às dez horas de 
vida por apresentar gemido e cianose foi 
internado na Unidade de Cuidados Espe-
ciais da Neonatologia. A gasometria capi-
lar não revelou acidose. O hemograma, 
a proteína C-reactiva e a telerradiografi a 
torácica não apresentaram alterações. A 
hemocultura foi negativa. Necessitou de 
oxigénio suplementar durante 24 horas. 
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Figura 1 - microretrognatismo, orelhas mal orladas, 
apêndices pré-auriculares
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Ao segundo dia de vida foi detectado 
um sopro sistólico grau II/VI, sem reper-
cussão hemodinâmica, tendo efectuado 
um ecocardiograma que mostrou a exis-
tência de uma tetralogia de Fallot. A eco-
grafi a transfontanelar evidenciou ligeira 
hiperecogenicidade periventricular, com 
assimetria ventricular ao nível dos cornos 
frontais. A ecografi a reno-pélvica revelou 
ligeira hiperecogenicidade do parênquima 
renal esquerdo. O exame oftalmológico foi 
normal, bem como as otoemissões acús-
ticas. O cariótipo revelou tratar-se de um 
sindroma de Cri du Chat (46, XY, del(5)
(p14). Teve alta para o domicílio aos 10 
dias de vida, apresentando hipotonia axial,  
mas com bom refl exo de sucção. Foi orien-
tado para as consultas de Pediatria, Car-
diologia Pediátrica e de Genética. Aos seis 
meses de vida apresentava má evolução 
estaturo-ponderal (P=4760g <P5; C=60cm 
<P5; PC=38cm <P5), sem difi culdades ali-
mentares. Apresenta atraso no desenvolvi-
mento psico-motor (o sorriso social surgiu 
pelos 3 meses e o controlo cervical foi ad-
quirido pelos 6 meses)  mantendo a hipo-
tonia axial. Foi orientado para programa de 
estimulação precoce. Tem plano nacional 
de vacinação cumprido e vacina antipneu-
mocócica completa para a idade.

Por cianose progressiva e apareci-
mento de “Spell” anóxico é submetido a 
cirurgia cardíaca paliativa (anasfomose 
de Blalock Taussig) aos 24 meses.

DISCUSSÃO
No SCDC as manifestações clínicas 

presentes ao nascimento são baixo peso, 
microcefalia, face arredondada, base do 
nariz alargada, hipertelorismo, pregas 
epicânticas, desvio inferior das extremi-
dades dos lábios, orelhas mal orladas 
e de implantação baixa, microretrogna-
tismo e choro “em miar do gato”.(1) Este 
choro característico provavelmente deve-
se a alterações anatómicas da laringe e 
da epiglote. Apêndices pré-auriculares, 
sindactilia, hipospádias e criptorquidis-
mo podem estar presentes.(1,3) Nestas 
crianças, os problemas neonatais mais 
frequentes são a asfi xia, as crises cia-
nóticas, a difi culdade na sucção e a hi-
potonia.2 Foram descritas malformações 
associadas ao SCDC, nomeadamente 
cardíacas (15-20%), neurológicas, renais 
e gastrointestinais. As malformações car-
díacas mais frequentes são os defeitos 
septais ventriculares e auriculares, es-
tando raramente descrita a tetralogia de 
Fallot e, quando presente, geralmente 
associa-se a uma translocação genéti-

ca e não a uma delecção,(4) como neste 
caso. Foram recentemente descobertos 
alguns genes, cuja expressão cardíaca 
se encontra no braço curto do cromosso-
ma cinco (DNAh5, NDUFS6 e o IRX4 na 
região 5p15.33 e o ADAMTS16 na região 
5p15.32). Tendo-se verifi cado uma rela-
ção entre o IRX4 e as cardiomiopatias, é 
de prever uma predisposição aumentada 
para esta patologia no SCDC.(4) Foram 
relatados casos de hipoplasia ou age-
nesia do corpo caloso e cerebelo, atro-
fi a cerebral e do tronco cerebral. Dentro 
das malformações renais destaca-se a 
agenesia renal, a ectopia renal, o rim em 
ferradura e a hidronefrose. O megacólon 
congénito também foi evidenciado.(3) 

Em 50% das situações, o peso ao 
nascimento é inferior ao percentil cinco. 
O comprimento até aos dois anos de ida-
de, mantém-se em percentis adequados, 
mas a partir desta idade desce para o 
percentil cinco. Por este motivo, e para 
se evitar intervenções desnecessárias, 
foram desenvolvidas curvas de cresci-
mento específi cas para este síndroma(5,6) 
O baixo peso pode ser atribuído a difi -
culdades alimentares e a refl uxo gastro-
esofágico, frequentes nos primeiros anos 
de vida.(6) Neste caso, o RN apresentou 
restrição de crescimento intra-uterino e 
possui a somatometria inferior ao per-
centil cinco. Com a idade evidenciam-se 
novas manifestações: alongamento da 
face, encurtamento do fi ltro naso-labial, 
má oclusão dentária, estrabismo diver-
gente, encurtamento mais pronunciado 
dos metacarpos e metatarsos, descolora-
ção precoce do cabelo e substituição da 
hipotonia por hipertonia.(3) O desenvol-
vimento pubertário é normal, tendo sido 
demonstrado um caso de procriação.(7) É 
característica deste síndrome, o atraso 
no desenvolvimento psicomotor e men-
tal, no entanto se estas crianças forem 
estimuladas precocemente, o prognósti-
co melhora. O desenvolvimento verbal é 
particularmente lento, sendo maior a difi -
culdade na área da comunicação do que 
na da compreensão.(2) Metade destes do-
entes adquirem a marcha autónoma aos 
3 anos de idade, 25% têm a capacidade 
de pronunciar frases curtas aos 4 anos e 
meio, 50% aos cinco e meio e a quase 
totalidade aos dez anos. Cinquenta por 
cento usam a colher e vestem-se sozi-
nhas pelos 3 anos e meio. São doentes 
cujas etapas do desenvolvimento apa-
recem mais tardiamente, o que justifi ca 
a necessidade de intervenção precoce.
(1) A hiperactividade é frequente (80%) e 

por vezes coexiste com a agressividade 
podendo estas características ser mo-
difi cadas com programas educacionais 
adequados.(1,2) 

O diagnóstico é primariamente clíni-
co e confi rmado por uma análise citoge-
nética, sendo nos casos duvidosos, ne-
cessária a execução de testes molecula-
res como a fl uorescence in situ hybridiza-
tion (FISH), para identifi car com precisão 
a região do cromossoma acometida.(8) Na 
situação presente apenas foi necessária 
a análise citogenética. As delecções de 
novo são observadas em 85% das situa-
ções e 10 a 15% têm uma origem familiar, 
sendo na sua maioria devidas a translo-
cações paternas.2 Recentemente três ge-
nes foram identifi cados, o human Sema-
phorin F gene, o human δ-catenin gene 
(ambos localizados na região 5p15.2), 
provavelmente responsáveis pelo atraso 
mental e o haploinsuffi ciency of the telo-
merase reverse transcriptase gene, loca-
lizado na região 5p15.33 que contribuirá 
para a heterogeneidade fenotípica deste 
sindroma. Estudos que demonstram uma 
correlação genótipo-fenótipo têm sido 
efectuados, e actualmente demonstrou-
se que a região 5p15.31 está relaciona-
da com o choro característico, a região 
5p15.32 a 33 com o atraso da linguagem 
e a 5p15.2 a 15.31 com o dismorfi smo 
facial.(1,3) A análise citogenética do nosso 
doente revelou uma delecção na região 
5p14, não pertencendo a estas regiões 
críticas, no entanto estão descritos casos 
desta delecção com estas manifestações 
fenotípicas.(9) O risco de recorrência é ne-
gligenciável para as delecções de novo, 
no entanto, a possibilidade de mosaiscis-
mo gonadal num dos pais, não pode ser 
excluída, mesmo que nenhum caso tenha 
ainda sido relatado. O risco de transmis-
são para os portadores de translocações 
varia entre os 8,7% e os 18,8%,(1) moti-
vo pelo qual os pais e a criança foram 
orientados para Consulta de Genética no 
Instituto de Genética Médica do Porto. O 
diagnóstico pré-natal está documentado 
nas seguintes situações: idade materna 
avançada, alfa proteína materna aumen-
tada, nos SDCC familiares e ecografi ca-
mente pela presença de anomalias es-
truturais, nomeadamente microcefalia e 
hipoplasia cerebelar.(9)

O tratamento do SCDC baseia-se 
essencialmente nas estratégias de rea-
bilitação precoce (fi sioterapia, terapia 
da fala e terapia ocupacional), na pre-
venção das complicações e na correc-
ção das malformações. É recomendado 
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um exame audiométrico e a vacinação 
extra-calendário.(3)

Após os primeiros anos, a sobrevida 
é elevada e a morbilidade baixa. Niebuhr 
demonstrou uma taxa de mortalidade de 
10% (75% nos primeiros meses de vida e 
90% no primeiro ano). Há relatos de do-
entes com idade superior a 50 anos.(3) Os 
avanços recentes na orientação destes 
doentes com a aplicação de programas 
reabilitativos condicionou uma melhoria 
do desenvolvimento psicomotor, com 
maior autonomia e adaptação social.  

CRI DU CHAT SYNDROME
- CASE REPORT

ABSTRACT
Cri du Chat Syndrome (CDCS) is a 

rare genetic disease, with clear pheno-
typic manifestations. We report a male 
newborn, born at 38 weeks by cesarian 
due to intrauterine growth restriction. He 
presented two left preauricular tags, ears 
malformations, anteverted nostrils, micro-
retrognathia, left single transverse palmar 
crease, proximal placed halluces, low-set 
fi fth toe, systolic murmur and a typical cry. 
A tetralogy of Fallot was diagnosed. Cy-
togenetic analysis showed 46, XY, del(5)
(p14) (CDCS). If early recognized, a bet-
ter therapeutic intervention can be estab-
lished.

Nascer e Crescer 2008; 17(1): 37-39
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