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RESUMO

A sindrome da regressao caudal (SRC) é uma malformagao rara descrita pela primeira
vez por Bernard Duhamel, em 1960, como um espectro de malformagdes congénitas
que consiste de anomalias do resto dos sistemas urinario e genital, da espinha
lombossacral das extremidades inferiores. Atualmente é caracterizada por anomalia
anorretal e do sistema genital e desenvolvimento incompleto do sacro. Discute-se
que o diabetes materno, a predisposicdo genética, teratogénicos, interacdo entre
fatores ambientais e a hipoperfusao vascular sejam possiveis causas. O prognéstico
depende da severidade do defeito espinhal e das anomalias associadas, em casos
severos sao associados geralmente com problemas cardiacos, renais e respiratérios,
que sao responsaveis por morte neonatal adiantada. As criangas sobreviventes
geralmente possuem fungao mental normal. O objetivo deste estudo foi descrever e
apresentar as caracteristicas buco-dentais, clinicas e comportamentais de um paciente
com SRC assistido no Centro de Assisténcia Odontol6gica a Excepcionais, Faculdade
de Odontologia de Aracatuba, SP, Brasil.
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INTRODUCAO

A sindrome da regressao caudal (SRC) é uma
condi¢cdo de malformacéo rara

descrita pela primeira vez por Bernard
Duhamel, em 1960, como um espectro de
malformacgbes congénitas que consiste de
anomalias do resto dos sistemas urinario e genital,
da espinha lombossacral das extremidades
inferiores. Atualmente é caracterizado por anomalia
anorretal e do sistema genital e desenvolvimento
incompleto do sacro® 234,

Segundo Smith, suaincidéncia, embora ainda
nao bem determinada, ocorre aproximadamente em
1:60000 nascidos vivos, com maior prevaléncia do
sexo masculino. Em casos de gémeos
monozigéticos, a incidéncia pode aumentar de 100
a 150 vezes em relagdo a partos Unicos. Ha
evidéncias que a incidéncia global sejade 1 : 7500
nascimentos vivos.®

Anteriormente esse disturbio era agrupado com
a sirenomelia a qual acreditava-se representar a sua
forma mais grave. Evidéncias recentes sugerem que

as duas nao possuem uma relacdo patogenética.
Enquanto a sirenomelia e seus defeitos associados
séo produzidos por uma alteragao vascular inicial
que acarreta um “sequestro arterial vitelinico”, a
sindrome da regressao caudal & mais heterogénea
no que diz respeito a sua etiologia e a patogénese
do desenvolvimento?S.

Sua etiologia é ainda obscura. Discute-se que
o diabetes materno, a predisposicdo genética,
teratogénicos, interacao entre fatores ambientais
e a hipoperfusao vascular sejam possiveis causas.
Existem trabalhos experimentais tentando indicar
a administracdo de insulina, a hipoglicemia e a
hiperglicemia como agentes desencadeantes da
sindrome. A hiperglicemia é o teratdgeno mais
comumente envolvido nesta sindrome. Parece que
a hiperglicemia leva a uma produg&o aumentada
de radicais livres a partir do influxo de glicose
através das células lesadas e membranas
mitocondriais, sobrepondo-se a capacidade
enzimatica imatura de neutralizar este excesso de
radicais livres. Este excesso de radicais livres pode
ter efeito teratogénico direto ou através de uma
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cadeia de eventos, incluindo o aumento da peroxidagéo
lipidica, levando finalmente a um rompimento o sinal
de transcrigdo. Esta anomalia ndo é de etiologia
hereditaria, o risco de recorréncia é muito pequeno,
embora mais alto nos diabéticos? 34678,

A taxa de incidéncia da regressao caudal é 200
vezes mais alta em pacientes com histéria materna
de diabetes insulino-dependente. Nas pacientes
normais, a incidéncia da SRC ocorre em 0,2 a 1%.
No entanto, a histéria de diabetes materna ocorre em
somente 16% a 22% nos recém-nascidos com SRC
2349 Passarge et al. observaram antecedentes
maternos de diabetes em 16% a 38% dos casos de
regressao caudal, respectivamentes”: 1011213 CGerca
de 22% dos casos estdo associados com diabete
mellitus | ou um outro tipo de diabete mellitus na mae
%478 sendo que em mulheres que fazem uso de
insulina a probabilidade de gerar uma criancga especial
€ maior em relacao a mulheres nao dependentes de
insulina, também pode estar associada a anomalias
musculoesquelética, sistema genital, cardiaco,
respiratorio e gastrointestinais® 4814 Ainsulina ndo
atravessa a placenta e, portanto, ndo age sobre o
feto; entretanto, ela aumenta o teor das catecolaminas
e do corticosteréide por estimulo adrenal, agindo sobre
varios 6rgaos, apresentando distlrbios sistémicos. A
placenta € uma barreira efetiva a insulina materna e a
insulina fetal ndo é produzida antes da 82 semana de
gestacao. Assim o feto parece ser vulneravel ao insulto
hiperglicémico durante esse periodo. Desse modo,
bom controle diabético no periodo periconcepcional e
durante a gestacao, principalmente no 12 trimestre
de gravidez é de suma importancia na prevencgao de
malformagdes congénitas. Aparentemente o pai
diabético ndo tem efeito no desenvolvimento de
malformacgdes nos seus filhos 2 15,

Os defeitos estruturais, de graus variados, na
regido caudal caracterizados nesse padrdo de
malformacé&o incluem: desenvolvimento incompleto do
sacro e, numa menor extensao, das vértebras
lombares; auséncia do corpo sacral, acarretando um
achatamento das nadegas, encurtamento da fenda
interglitea e depressdo das nadegas, ruptura da
medula espinhal distal com comprometimento
neurolégico acarretando desde a incontinéncia urinaria
ou fecal até uma lesdo neurolégica completa e
diminui¢&o acentuada do crescimento da regido caudal
resultante da diminuicdo dos movimentos das pernas,
secundaria ao comprometimento neurolégico. As
criangas mais gravemente afetadas apresentam flexao
e abducéo dos quadris e pterigio popliteo decorrente
da falta de movimento. A ocorréncia do pé equino varo
e calcaneo valgo é comum. As anormalidades
ocasionais incluem agenesia renal, anus imperfurado,
labio leporino, fenda palatina, microcefalia e
meningomielocele. Implantagao dentaria anémala na
arcada dentaria anémala na arcada dentaria superior.
Também é caracterizada por malformacéao da coluna
vertebral, coluna bifida e meningocele'345 10,
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O prognostico depende da severidade do defeito
espinhal e das anomalias associadas, em casos
severos sdo associados geralmente com problemas
cardiacos, renal e respiratorio, que sao responsaveis
por morte neonatal adiantada.

As criangas sobreviventes geralmente possuem
fungdo mental normal® 4 4.

As metas principais do tratamento consistem
em observar e controlar os possiveis problemas
cardiacos, pulmonares, renais, cirurgias ortopédicas
podem ser realizadas para auxiliar o portador, além
disso, a fisioterapia é realizada para melhorar a
qualidade de vida do paciente. O tratamento urolégico
e ortopédico é necessdrio para a maioria dos
pacientes que sobrevivem?®'°.Um controle metabélico
na gestacao, também se faz necessario’ 8.

Assim exposto, o objetivo deste estudo foi
descrever e apresentar as caracteristicas buco-
dentais, clinicas e comportamentais de um paciente
diagnosticado com Sindrome da Regressédo Caudal
que foi assistido no Centro de Assisténcia
Odontologica a Excepcionais, Unidade Auxiliar da
Faculdade de Odontologia do campus de Aracatuba
(CAOE-FOA-UNESP), estado de Sao Paulo, Brasil.

RELATO DE CASO

Paciente do sexo masculino, com 3 anos e 8
meses de idade, pardo, diagnosticado com SRC
através de exame citogenético realizado no Servico
de Aconselhamento Genético (SAG), da Faculdade
de Medicina do Campus de Botucatu — UNESP,
estado de Sao Paulo, Brasil, procurou o CAOE para
tratamento odontolégico, acompanhado de sua mée.
Esta relatou que durante a gravidez ja era diabética
ha® anos e fazia controle com medicamento
(Diabinese), deixando de fazer uso do mesmo apo6s o
32més de gravidez. O pré-natal foi realizado em todo
o periodo gestacional.

Durante o parto, do tipo cesarea, a crianca
nasceu cianética, pesando 2050g.

O paciente firmou o pescoco aos 2 meses,
sentou aos 10 meses, aos 18 meses comegou a
formar frases, engatinhou com 12 meses e comegou
a andar com 24 meses. Porém aos 11 meses a mae
notou algo de errado com sua altura. Através de
avaliacdo da idade 6ssea, aos 2 anos de idade, foi
observado que sua formacao estrutural era compativel
com a de uma crianca de 6 meses de vida.

As caracteristicas fisicas observadas foram:
membros curtos com epifises grossas, maos e pés
pequenos, dedos curtos, prega sinusial a direita,
alteracdo em coluna e

em MMII, abaulamento frontal, nariz em sela,
térax protuso, cifose téraco —lombar, pernas curtas
com genu-valgo e ADNPM. A avaliagéo tomografica e
radiolégica do cranio foi normal.

A avaliagao radiolégica da coluna téraco-lombo-
sacral revelou: inversdo da lordose lombar,
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estreitamento do canal raquidiano na transi¢cdo lombo
sacral, fusdo imcompleta do arco neural posterior ao
nivel L-5, cdccix rudimentar com aumento da esclerose
0ssea ao nivel de primeiras vértebras sacrais.

Ao exame da cavidade bucal, pdde-se observar
carie de mamadeira, com lesbes em estagio avancado
de destruicao, afetando toda a denticdo decidua e,
por consequiéncia, comprometendo a mastigacao,
degluticdo, diccdo e saude geral do paciente. Nao
havia nenhuma manifestacdo bucal de alteracao
genética, bem como a cronologia da denticédo
permanente apresentou-se normal.

O tratamento odontolégico preconizado foi a
exodontia total da denticdo decidua com
acompanhamento periédico da salude bucal do
paciente, assim como orientacées de cuidados de
higiene bucal para o responsavel. Também foi indicado
o acompanhamento neurolégico, ortopédico,
psicopedagodgico e fonoaudiolégico do paciente.
Atualmente o tratamento consiste em proservacao.

DISCUSSAO E CONCLUSAO

Bernard Duhamel, que descreveu a SRC pela
primeira vez em 1960, relatou se tratar de anomalias
do sistema urinario e genital, da espinha lombossacral
das extremidades inferiores. Também caracterizada
por malformag&o da coluna vertebral, desenvolvimento
do sacro e numa menor extensdo, as vértebras
lombares'2410, Tais caracteristicas clinicas e
anatémicas puderam ser observadas no infante aqui
descrito. Conforme citado, a avaliagdo radiol6gica da
coluna téracolombo- sacral revelou inversao da lordose
lombar, estreitamento do canal raquidiano na transicéo
lombo sacral, fusdo incompleta do arco neural posterior
ao nivel de L-5, coccix rudimentar com aumento da
esclerose 6ssea ao nivel das primeiras vértebras
sacrais. Embora a crianca nédo apresentasse
alteragdes nos sistemas cardiovascular, respiratério,
genital e digestivo, a literatura relata que pacientes
portadores desta sindrome apresentam alteragbes
nesses sistemas e devem receber assisténcia médica"
2,3,4, 10_

Esse disturbio costumava ser agrupado
anteriormente com a sirenomelia, a qual acreditava-
se ser a representacdo de sua forma mais grave
através de fusdo das extremidades inferiores.
Evidéncias recentes sugerem que as duas
malformacdes ndo possuem uma relagdo
patogenética. Enquanto a sirenomelia e seus defeitos
associados sdo produzidos por um padrdo vascular
anormal, uma vez que os recém nascidos geralmente
tém artéria umbilical Unica originando da regido alta
da cavidade abdominal e isto pode, entéo, desviar o
fluxo sanguineo da regido caudal levando ao seu
subdesenvolvimento; a sindrome da regressao caudal
€ mais heterogénea no que diz respeito a sua etiologia
e a patogénese do desenvolvimento.
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E importante ressaltar ainda que a sirenomelia
raramente estd associada a diabetes insulino-
dependente, sendo mais freqliente em gémeos
monozigoticos? 5.

Embora a etiologia da SRC ainda seja bastante
obscura e varias possiveis causas sejam apontadas,
tais como a predisposicao genética, teratogénicos,
interacdo entre fatores ambientais e a hipoperfusdo
vascular; a diabetes materna ainda parece ser um
dos principais causadores desse raro disturbio. O
mecanismo teratogénico da SRC nos recém-nascidos
de maes diabéticas insulino-dependentes nao esta
completamente compreendido. Varios fatores, entre
0s quais, a hiperglicemia, hipéxia, cetonemia e
anormalidade nos aminoacidos, a glicosilacdo de
proteinas ou equilibrio hormonal tem sido relatados
como potenciais teratogénicos. Parece que a
hiperglicemia leva a uma produgdo aumentada de
radicais livres a partir do influxo de glicose através
das células lesadas e membranas mitocondriais,
sobrepondo-se a capacidade enzimatica imatura de
neutralizar este excesso de radicais livres. Este
excesso de radicais livres pode ter efeito teratogénico
direto ou através de uma cadeia de eventos, incluindo
o aumento da peroxidacao lipidica, levando finalmente
a um rompimento o sinal de transcri¢ao.
Aparentemente, o pai diabético ndo tem efeito no
desenvolvimento de malfomagées nos seus filhos? 34
5,7,8,10,11,13,16,17_

A placenta € uma barreira efetiva a insulina
materna e a insulina fetal ndo é produzida antes da 82
semana de gestacdo. Assim, o feto parece ser
vulneravel ao insulto hiperglicémico durante este
periodo. Logo, bom controle diabético no periodo
periconcepcional e durante a gestagéo, principalmente
no 12 trimestre de gravidez é de suma importancia na
prevencao de malformagdes congénitas®8 1%

O fato de a mae ser diabética desde o periodo
gestacional no caso apresentado vem confirmar os
indicios acima descritos sobre a incidéncia da SRC.

Em contrapartida, embora existam relatos de
que as sulfas antidiabéticogéncias orais tomadas no
primeiro trimestre de gestacdo possam provocar o
nascimento de criancas portadoras de problemas
mentais, no caso descrito pdde-se observar que o
paciente apresentava-se normal intelectualmente’®.

Recentemente os genes homeobox (Hox) tem
se tornado o foco de atencéo na SRC.

Tais genes foram originalmente identificados na
Drosophila e desempenham importante papel na
especificacdo dos segmentos que vao originar as
regides da cabeca, térax e abdominal. Os Hox séo
necessarios para o desenvolvimento de varios 6rgaos
e esqueleto. As alteragdes no padrao de expressao
destes genes Hox tém produzido anomalias
congeénitas. O gene homeobox HLXB9 tem sido o mais
importante causador da agenesia sacral parcial
(agenesia sacral autossdmica dominante). Estudos
em fetos animais (ratos) tém evidenciado que o
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diabetes materno altera a expressao dos genes Hox
nos pulmoées??

A raridade de manifestagéo da SRC relatada na
literatura & mais uma vez confirmada no presente
relato. O CAOE, mesmo recebendo e atendendo um
grande numero de pacientes com necessidades
especiais variadas diariamente, apresentou em seus
arquivos apenas uma manifesta¢cdo comprovada desta
sindrome. Infelizmente, ressalta também o baixo
indice de sobreviventes nascidos com tal sindrome?*
4,5, 15_

O tratamento eleito para o paciente em questéao
foi 0 mesmo tipo de tratamento preconizado pela
literatura, que consiste no atendimento e
acompanhamento neurolégico, ortopédico,
psicopedagdgico e fonoaudioldgico™’ 34 10,

Embora rara, a SRC é um disturbio que merece
estudos mais aprofundados, sobretudo a respeito de
sua etiologia e tratamento, o que podera proporcionar
melhor desenvolvimento e condi¢cdes de vida para os
pacientes portadores.

ABSTRACT

The caudal regression syndrome (CRS) is a rare
malformation that had been reported at first for Bernard
Duhamel in 1960 as a spectrum of congenital
malformations that consists of anomalies of the rest
of the urinary and genital systems, and of the
lumbosacral spine of the lower extremities. Nowadays
it is characterized by anorectal and genital system
anomalies, and incomplete development of the
sacrum. Maternal diabetes, genetic predisposition,
teratogenics, environmental factors interaction and
vascular hypoperfusion are considered to be probably
the causes. The prognostic depends on the severity
of the spinal defect and the associated anomalies, in
severe cases are generally associated with heart,
renal and pulmonary problems that cause advanced
neonatal death. Children that survive generally have
normal mental functions. The aim of this study was to
describe and present the dental, clinical and
behavioral characteristics of a patient with CRS that
was assisted in Center of Deontological Assistance
to Patients with Special Needs, in Deontology School
of Aracatuba, Sdo Paulo state, Brazil.

UNITERMS: Diabetes mellitus; Special needs
patients; Dental treatment; caudal regression
syndrome; Congenital malformations
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