
69

Condrodisplasia punctata rizomélica: relato de caso e breve revisão da literatura

Radiol Bras 2007;40(1):69–72

Relato de Caso

CONDRODISPLASIA PUNCTATA RIZOMÉLICA: RELATO DE CASO

E BREVE REVISÃO DA LITERATURA*

Sizenildo da Silva Figueirêdo1, Jobelino Sousa de Araújo2, José Eduardo Marini Kozan2,

Nilton César Lima dos Santos2, Valessa Tanganeli2

Apresentamos um caso de uma lactente de dois meses de idade acometida pela forma recessiva da condro-

displasia punctata, doença caracterizada, radiologicamente, por acentuado encurtamento proximal e distúr-

bio de ossificação (epífises puntiformes) dos membros. São enfatizados os achados clínico-radiológicos, bem

como seus principais diagnósticos diferenciais, baseados em dados de breve revisão da literatura.

Unitermos: Condrodisplasia punctata; Displasia óssea; Desordens peroxissomais.

Rhizomelic chondrodysplasia punctata: a case report and brief literature review.

The authors present a case of a 2-month-old infant affected by the recessive form of chondrodysplasia

punctata, a rare condition radiologically characterized by severe proximal shortening and anomalous ossifi-

cation (epiphyseal stippling) of the limbs. Clinical and radiological findings as well as main differential diag-

noses are emphasized on the basis of data originating from a brief literature review.

Keywords: Chondrodysplasia punctata; Bone dysplasia; Peroxisomal disorders.

Resumo

Abstract

* Trabalho realizado no Hospital de Base Dr. Ary Pinheiro –

Universidade Federal de Rondônia, Porto Velho, RO.

1. Professor da Disciplina de Imaginologia da Faculdade de

Medicina da Universidade Federal de Rondônia, Membro Titular

do Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagnóstico por Imagem.

2. Acadêmicos do Curso de Medicina da Universidade Fede-

ral de Rondônia.

Endereço para correspondência: Valessa Tanganeli. Rua Du-

que de Caxias, 1853, ap. 11, Bairro São Cristóvão. Porto Ve-

lho, RO, 78901-280. E-mail: valessatanganelli@hotmail.com

Recebido para publicação em 20/4/2005. Aceito, após revi-

são, em 14/6/2005.

INTRODUÇÃO

Epífises puntiformes são um sinal ra-
diológico presente em várias displasias ós-
seas, bem como associadas a diferentes de-
sordens metabólicas, teratogênicas e cro-
mossômicas. Estas calcificações puntifor-
mes podem resultar em retardo do processo
de ossificação endocondral, crescimento
reduzido e deformidade dos ossos afeta-
dos(1). Dentre as causas de epífises punti-
formes destacamos a condrodisplasia punc-
tata (CDP), cujas variantes fenotípicas es-
tão relacionadas e são determinadas pelo
tipo de transmissão genética.

A CDP corresponde a um grupo hetero-
gêneo de displasias caracterizado por cal-
cificações puntiformes da cartilagem (prin-
cipalmente epifisárias), freqüentemente
associadas a encurtamento dos membros,
catarata, ictiose, alopécia, alterações do
sistema nervoso, deficiência mental e do
crescimento(2–5).

Há altos índices de natimortalidade ou
de mortalidade durante o primeiro ano de
vida, em conseqüência de anomalias as-
sociadas ou de doenças intercorrentes(3).
Atualmente, o diagnóstico da CDP é reali-
zado por meio de análise clínica, concomi-
tante a achados bioquímicos e radiológicos.
Embora apresente características clínicas e
radiológicas bastante evidentes que podem
determinar um diagnóstico preciso, outras
doenças devem ser consideradas devido à
semelhança de seus achados.

A família da CDP inclui a forma autos-
sômica dominante (doença de Conradi-
Hünnermann), a forma autossômica reces-
siva (rizomélica), as formas ligadas ao X
recessivo (CDPX1) e dominante (CDPX2
ou Conradi-Hünnermann-Happle)(5).

As formas autossômicas resultam de
distúrbio do metabolismo peroxissomal(4,6),
a forma dominante ligada ao X (CDPX2)
é causada por defeito na via da biossíntese
do colesterol e a forma recessiva ligada ao
X (CDPX1) resulta de defeitos no gene E
da arilsulfatase(4). Os peroxissomas são
organelas presentes no citoplasma de vá-
rias células tissulares (prevalentemente no
fígado, rins e fibroblastos) e contêm com-
plexo sistema enzimático com funções di-
versas, tais como: oxidação de vários com-
postos e produção de H2O2; biossíntese de
ácido biliar, colesterol e plasmalogênio
celular; β-oxidação dos ácidos graxos de

cadeia longa; metabolismo de lisina e sín-
tese/metabolismo do gliossilato(6).

Apresentamos um caso de CDP, descre-
vendo as duas principais variantes (autos-
sômicas recessiva e dominante), com base
em breve revisão da literatura vigente so-
bre etiopatogenia, manifestações clínico-
radiológicas e laboratoriais.

RELATO DO CASO

Infante do sexo feminino, dois meses de
idade, foi encaminhada ao Serviço de Pe-
diatria do Hospital de Base Ary Pinheiro,
Porto Velho, RO, por causa de sua respira-
ção ofegante (taquipnéia) e história de en-
gasgos freqüentes após mamadas, bem
como evidentes alterações anatômicas em
face e membros. Foi mantida em incuba-
dora termorregulada e O2 circulante, onde
ficou internada durante 11 dias.

Filha de pais não consanguíneos (mãe
primípara) e nascida pré-termo, apresentou
uma série de achados clínicos e radiológi-
cos que sugeriram o diagnóstico de CDP.
A mãe negou abuso de drogas ou álcool ou
exposição ao warfarim (causas teratogêni-
cas conhecidas de epífises puntiformes).

Clinicamente, apresentava alterações
cutâneas como pele frouxa e escamosa (ic-
tiose), focos irregulares de alopécia, encur-
tamento de membros em flexão permanente
e espasticidade presentes, micrognatia,
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base nasal achatada, tórax atarracado, bossa
serossanguínea, além da já mencionada
taquipnéia e gemência. Ausculta cardiopul-
monar revelou discretas crepitações biba-
sais e abdome sem alterações. À somato-
metria apresentou peso de 1.755 g, 37 cm
de estatura, perímetro cefálico e perímetro
torácico ambos de 25 cm (abaixo do quinto
percentil). Exames laboratoriais de rotina
e para pesquisa de infecções congênitas
estavam normais.

Ao estudo radiográfico observamos: a)
micrognatia; b) espinha nasal achatada (Fi-
gura 1); c) encurtamento proximal simé-
trico e bilateral dos ossos dos membros in-
feriores e superiores (padrão rizomélico);
d) múltiplos pontos de calcificações na to-

pografia das epífises dos ossos longos e em
carpo e tarso; e) articulações de joelho e
cotovelo dispostos em flexão; f) regiões
metafisárias levemente alargadas (Figuras
2 e 3); g) calcificações puntiformes nas
junções costovertebrais e regiões pedicu-
lares dos corpos vertebrais (incluso sacro);
h) fenda coronal nos corpos das vértebras
L2 e L5; i) fenda sagital nos corpos das
vértebras T9 e L2 (Figura 4).

A paciente recebeu alta hospitalar com
diagnóstico clínico-radiológico de CDP e
foram fornecidas informações e orienta-
ções aos pais sobre o caso.

DISCUSSÃO

As displasias ósseas se caracterizam por
alterações no crescimento e desenvolvi-
mento cartilagíneo, ósseo e do remodela-
mento destes(7), principalmente as formas
autossômica dominante (doença de Con-
radi-Hünnermann) e recessiva (rizomélica).

A forma dominante da CDP é a forma
mais freqüente e está relacionada a defeito
na biossíntese enzimática dos peroxisso-
mas. O quadro clínico varia de uma forma
muito grave com catarata, encurtamento
assimétrico dos ossos longos, escoliose,
lesões cutâneas tipo ictiose e fácies acha-
tada com sela nasal alargada e plana, a uma
forma bem mais leve(6). Há melhor expec-
tativa de vida, embora o óbito fetal precoce
também ocorra. Os que sobrevivem ao pri-
meiro ano em geral apresentam expectativa
de vida e desenvolvimento mental normais.

As epífises puntiformes em geral calcifi-
cam-se tardiamente e apresentam um as-
pecto dismórfico, porém algumas podem
adquirir aspecto praticamente normal(3).

A forma rizomélica da CDP é de origem
autossômica recessiva, caracterizada por
defeito funcional dos peroxissomas, resul-
tando em deficiência enzimática, na qual há
diminuição na síntese de plasmalogênio,
redução da oxidação de ácido fitânico e
presença de uma enzima peroxissômica
hepática não processada (inativa), a 3-oxa-
cil-Coa-tiolase(5).

Atualmente, o diagnóstico desta forma
de CDP é feito por meio das características
clínicas compatíveis com a síndrome, as-
sociadas a achados bioquímicos que in-
cluem dosagens séricas do ácido fitânico,
pesquisa de síntese de plasmalogênio em
cultura de fibroblastos(5), bem como no in-
terior dos eritrócitos e nível dos ácidos gra-
xos de cadeia longa no plasma(2). O ácido
fitânico plasmático encontra-se elevado, e
a síntese de plasmalogênio nos fibroblas-
tos e seu conteúdo nos eritrócitos estão re-
duzidos(2,4,8,9). O nível sérico dos ácidos
graxos de cadeia longa costuma estar nor-
mal(2). O estudo cromossômico denota mu-
tação no gene PEX7, sendo 50% delas no
alelo L292ter(5). Nenhum destes testes, bio-
químico ou genético, foi realizado no caso
em análise. Esta variante da CDP é rara,

Figura 1. Radiografia de crânio em perfil revela
microcefalia, espinha nasal plana e leve microgna-
tia.

Figura 2. A: Radiografia do membro superior esquerdo revela epífises pontilhadas, úmero encurtado e
flexão do membro. B: Radiografia dos membros inferiores revela micromelia rizomélica com epífises
pontilhadas e também no tarso.

Figura 3. Radiografia em ântero-posterior da mão
esquerda revela calcificações puntiformes típicas
na região do carpo e epífises ulnar e radial distais
(seta).
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com incidência estimada em 1:100.000(6) e
com apenas 72 casos descritos na literatura
até 1995(10).

As principais características descritas na
literatura são micromelia rizomélica (en-
curtamento proximal dos membros) simé-
trica e acentuada; calcificações puntifor-
mes e alterações da ossificação em metáfi-
ses e epífises de ossos longos; calcificações
puntiformes e fissuras coronais em vérte-
bras de coluna torácica e lombar; microce-
falia e atraso de crescimento, retardo psi-
comotor, espasticidade e óbito precoce(5,

6,11). A presença de fendas vertebrais, zona
longitudinal radiotransparente observada
no perfil, antes descritas como invariáveis
nos casos de CDP rizomélica, não se mos-
trou presente em três de cinco casos ava-
liados por Wardinsky et al.(2) e em outros
casos na literatura, não sendo obrigatoria-
mente necessária ao diagnóstico(2).

Outras características têm sido descri-
tas com freqüência variável, entre elas ic-
tiose, catarata, mobilidade articular restrita,
dificuldade de sucção e deglutição, alopé-
cia, deficiência auditiva e visual, convul-
sões, hipoplasia dos nervos ópticos, cifoes-
coliose e espinha bífida(2,5,12,13). Os pacien-
tes comumente apresentam fácies com mi-
crognatia, hipoplasia malar, ponte nasal

achatada e ponta bulbosa, aparentando uma
face achatada. Ao contrário das demais for-
mas de CDP, a rizomélica tem prognóstico
ruim, com infecções de repetição e óbito
nos dois primeiros anos de vida(2,4–6).

O diagnóstico diferencial inclui as ou-
tras causas de CDP, síndrome de Keutel,
síndrome de Zellweger, síndrome de Smith-
Lemn-Opitz, doença de Refsum neonatal e
clássica, adrenoleucodistrofia neonatal,
lúpus neonatal, trissomia do 21 ou 18, sín-
drome alcoólica fetal, infecções congêni-
tas e uso materno de fenitoína ou dicuma-
rínicos durante a gestação(4–6,10).

A paciente apresentava ictiose, focos
salteados de alopécia, pele frouxa, pescoço
encurtado, fácies achatada com nariz em
sela, articulação de joelho e cotovelo em
flexão permanente, além de encurtamento
dos membros, microcefalia e micrognatia,
e história de dificuldade de deglutição,
características clínicas que corroboram o
diagnóstico de CDP rizomélica. Uma ca-
racterística comum da CDP rizomélica é a
presença de fissuras coronais em corpos
vertebrais. Neste caso, foram identificadas
fissuras coronais nos corpos vertebrais de
L2 e L5, além de encurtamento proximal si-
métrico bilateral dos ossos dos membros
inferiores e superiores com pontos de cal-

cificação na topografia das epífises dos os-
sos longos, no carpo e no tarso. Essas fis-
suras são decorrentes de fusão deficiente
das metades anterior e posterior dos corpos
vertebrais, que ocorre por volta do quarto
mês de gestação(2,5,14); já as calcificações
puntiformes freqüentemente observadas
são devidas à degeneração da cartilagem
que se processa de modo progressivo e re-
presentada por condrócitos de núcleo pic-
nótico e citoplasma eosinófilo acompanha-
dos por ossificação(14).

Deficiências auditiva e/ou visual não
foram observadas, embora sejam achados
de freqüência variável na bibliografia con-
sultada. Outro achado característico deste
tipo de condrodisplasia é a microcefalia,
que se mostrou bastante acentuada, haja
vista seus índices estarem muito abaixo do
normal.

Com base nos dados apresentados, in-
ferimos o diagnóstico como CDP forma
recessiva, em virtude da exuberância do
quadro clínico e radiológico; no entanto, a
confirmação diagnóstica por meio de tes-
tes bioquímicos e genéticos não foi possí-
vel de ser realizada.

É importante observar que pacientes
com diagnóstico de CDP rizomélica devem
ser acompanhados ambulatorialmente, pois

Figura 4. Radiografias em ântero-posterior da coluna dorsal (A) e da coluna lombo-sacra em ântero-posterior (B) e perfil (C) revelam calcificações puntiformes
no sacro, nas junções costovertebrais e regiões pediculares, bem como fenda coronal nos corpos vertebrais de L2 e L5 e fenda sagital em T9 e L2.
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apesar de inexistência de tratamento espe-
cífico atualmente, muitas das manifesta-
ções clínicas podem não estar presentes no
momento do diagnóstico, mas aparecerem
na evolução do caso, tais como alopécia,
ictiose e catarata. Outras tendem a desapa-
recer com a idade, como as calcificações
puntiformes, sem deixar deformidades ós-
seas(5). Atualmente, a paciente ora em aná-
lise encontra-se em acompanhamento am-
bulatorial nesta instituição.
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