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RESUMO

O Sindrome de Turner foi descrito pela primeira vez em 1938 por Henry Turnere temuma incidéncia de 1:3000
mulheres nascidas. Os autores apresentam um caso raro de uma mulher de 48 anos com Sindrome de Turner, cujo
cari6tipo era (46, X, i (Xq)), tardiamente diagnosticado, associado a enfisema pulmonar e hipertensfo pulmonar.

O caso € os métodos de estudo sdo apresentados. Alguns aspectos deste caso, nomeadamente a hipétese do
enfisema pulmonar se relacionar com Sindrome de Tumner, sdo discutidos.

SUMMARY

Pulmonary emphysema in a patient with Turner's syndrome

Tumer's Syndrome was first described in 1938 by Henry Turner and has an incidence of 1:3000 live female
births. The authors present an unusual case of a 48-year-old woman with late diagnosed Turner’s Syndrome. Whose
Karyotype was (46, X, i(Xq)), associated with a pulmonary emphysema and pulmonar hypertension. The case and
the methods of study are presented. Some aspects of this case, namely the hypothesis of an association between
the pulmonary emphysema and Tumner’s Syndrome are discussed.

INTRODUCAO

O Sindrome de Turner, também conhecido como Sindrome de
Schereshevskii-Turner ou Sindrome de Varny-Turner, caracteri-
za-se pela auséncia total de um dos dois cromossomas X na
mulher, tendo uma incidéncia de 1:3000 mulheres nascidas.

Para além da auséncia total de um dos cromossomas X, podem
surgir como mosaicos (45, X/46,XX), (45, X/47, XXX) ou (45,
X/46, XXX), ter o cromossoma afectado em anel, ou um cromos-
soma X unicamente de bragos longos, pela perda dos pequenos
bragos.

Neste ultimo caso, os individuos tendem a ter o quadro
completo das alterag3es deste Sindrome, pelo que a delecgdo do
braqc: curto do cromossoma X parece ser o factor mais impor-
tante'. !

O Sindrome de Turner conduz a alteragdes na diferenciagdo
dos tecidos de origem mesodérmica e ectodérmica.

Os individuos com este Sindrome podem apresentar baixa
estatura, por provével resposta deficiente dos condrdcitos as
somatomedinas e diminuig#o da secregdo da hormona do cresci-
mento (hGH)?, nio ultrapassando normalmente os 142 cm, um
excesso de pregas cutineas que lhes confere uma aparéncia senil
prematura, pterygium colli, implantagdo baixa do cabelo na
nuca, mandibula pequena, maloclusdo dentéria, pavilhdes auri-
culares prominentes de baixa implantagio, bem como opacifica-
¢io corneana, ptose palpebral, cataratas, estrabismo e epicanto.
O térax é alargado, classicamente descrito como em couraga,
com mamilos afastados, miltiplos naevi, assim como os quartos
metacérpicos curtos, cubitus valgus, genus varus, hipoplasia
ungueal, pélos axilares e pibicos escassos, infantilismo genital,
com auséncia de desenvolvimento mamdrio, ovérios substi-
tuidos por linha bilaterais de estroma fibroso que normalmente
ndo possuem Gvulos desenvolvidos, levando a esterilidade habi-
tual. No entanto, cerca de 2% das doentes conseguem engravidar,
embora menos de dois tergos dessas gravidezes consigam ser de
termo e 18,4% resultaram em malformagdes®. Vérios casos de
doentes com monossomia X t&m sido descritos com gravidezes
de termo*’.

A cardiopatia congénita estd descrita em cerca de 17% dos
doentes, sendo a alteragio mais frequente a coartagio da aorta,
seguindo-se a estenose abrtica e a adrtica bicispide®.
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Existem anomalias renais, a mais comum das quais é o rimem
ferradura. ,

A nivel do tracto Gastrintestinal, h4 uma maior frequéncia de
telangiectasias e de hemorragias.

As deficiéncias mentais sdo raras, mas é comumuma desorien-
tagio espacial, com fraca meméria imediata e visual, que conduz
a baixas pontuagdes nos testes congnitivos’. A imaturidade do
sistema cognitivo pode resultar da falta de influéncia neurohor-
monal do cérebro.

Ocasionalmente, podem ser encontradas outras alteragdes tais
como sela turca anémala, osteoporose, costela cervical, cifoes-
coliose, fusBes vertebrais, espinha bifica, hipertensdo essencial
ou doenga otolégica®. Quanto 2 osteoporose, justifica-se o trata-
mento estrogénico prolongado nos doentes com disgenesia gonadal,
como prevengdo’.

Virias doengas auto-imunes parecem estar associadas a este
Sindrome, tais como a Tiroide de Hashimoto, a Artrite Reu-
matéide, as Doengas Inflamatérias do intestino, a Doenga de
Addison ou o Pseudo Tumor Cerebri'®. Também a hiperprola-
ctinémia e a intolerfincia oral aos Hidratos de Carbono parecem
estar associadas ao Sindrome de Turner, esta dltima resultando
da insuficiente libertago e resisténcia periférica aumentada
insulina.

Um diagnéstico e tratamento precoces do Sindrome de Turner,
sdo importantes para a melhoria da estatura destes doentes''. Um
estudo multicéntrico japonés efectuado com 203 doentes ap6s
um tratamento'? e com 94 doentes depois de dois anos de
tratamento'?, demonstrou que a hGH € dtil no aumento do
crescimento destes doentes, com elevag#o das somatomedinas C
do plasma, sem aumento da idade 6ssea do doente. Estudos
levados a efeito por um grupo espanhol com 48 doentes' e por
um grupo norte-americano com 67 doentes'*, também demons-
traram bons resultados com o uso da hGH, s6 ou associada 2
oxandrolona'®.

Muitos doentes com Sndrome de Turner sofrem de ansiedade.
soliddo e sentimentos de inferioridade, pelo que € importante
nestes casos um apoio psiquidtrico'’, bem como uma corrects
informaggo dos doentes e dos pais'®.

O enfisema pulmonar pode definir-se como a distengdo dos
espagos aéreos distais aos bronquiolos terminais, como destrui:
¢do dos septos alveolares.
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Os dois padrdes morfolégicos mais importantes, envolvem os
bronquiolos respiratérios e os ductos alveolares no centro do
4cino (enfisema centroacinar), ou todo o 4cino (enfisema pana-
cinar).

Estas alterages levam, ndo s6 2 redugfio da 4rea da membrana
alveolar disponivel para trocas gasosas, mas também 2 profusdo
de dreas ndo ventiladas e A ventilagio de outras nio profundidas,
com alteragdes da relagio ventilagdo/perfusdo. Também origi-
nam uma diminuigo do suporte das vias aéreas, com excessivo
colapso na expiragio.

O enfisema pulmonar, nfio se encontra estabelecido como
pertencendo ao quadro clinico do Sindrome de Turner.

CASO CLINICO

J.V.L,, sexo feminino, 48 anos, doméstica, natural e residente
na Amadora, raga branca, internada pelo Servigo de Urgéncia do
Hospital de S. José por dispneia em repouso, cansago ficil e
cianose.

Tem histéria de vérios internamentos nos Gltimos anos, quatro
dosquaisno Servigo 1 do Hospital dos Capuchos nos tltimos dois
anos ¢ meio, durando de trés a quatro semanas, sendo o mais
recente de 20/12/90 a 06/01/91, todos por cansago facil e dis-
pneia.

Dos dados fornecidos pela doente e através da cosulta de
processos clinicos anteriores, apurou-se o aparecimento nos
tltimos 4 anos de dispneia para esforgos progressivamente
menores, com periodos de exacebagio, relacionados sobretudo
com infecgBes respiratérias. Referia ainda astenia e adinamia,
negando, entre outros: ortopneia, dispneia paroxistica nocturna,
edemas dos membros inferiores, anorexia e emagrecimento.
Negava histéria de tabagismo, passivo ou activo, ou de exposigdo
a poluentes, bem como histéria familiar de patologia respi-
ratéria.

Ao Exame Objectivo, a doente apresentava-se vigil, desorien-
tada e pouco colaborante, com dificuldade na expressio verbal.

Tinha 32 kg de peso, 135 cm de altura, temperatura axilar de
36°C, Tensdo arterial de 80/60 mmHg, Frequénciarespiratériade
40 ciclos/minuto e Frequéncia cardfaca de 130 batimentos7minuto,
ritmica e regular, com pulsos periféricos pouco amplos.

A pele apresentava-se péilida com mucosas hidratadas mas

cianosadas. Havia uma aparéncia senil prematura conferida por

um excesso de pregas cutineas, miltiplos naevi e escassos pélos
axilares e puibicos(Fig. 1).

Observava-se ao nivel da cabega uma implantagio baixa do
cabelo e dos pavilhdes auriculares, com hipoplasia mandibular e
auséncia de vérias pegas dentdrias.

Nao havia engurgitamento jugular a 45° e néo se apalpava a
tiroideia.

O Térax estava alargado, com hipoplasia mamadria acentuada
¢ distincia aumentada entre 0os mamilos, observando-se também
tiragem supraclavicular e intercostal. A auscultagio do he-
mitérax esquerdo, ouvia-se uma diminuigio homogénea do
murmirio vesicular e atritos pleurais na metade inferior, enquan-
to que no hemitérax direito se auscultavam fervores crepitantes
de médias e grossas bolhas, no ter¢o inferior. A percussio
percebia-se uma submacicez no tergo inferior do hemitérax
esquerdo.

Naauscultagdo cardiaca havia taquicdrdia com refluxo hepato-
jugular a palpagio abdominar. Nos membros, observavam-se
cubitus valgus, encurtamento do primeido dedo de ambos os pés
e edemas bilaterais na metade inferior das pernas.

O Exame neurolégico ndo revelava alteragbes para além das
descritas anteriormente.

Os exames analiticos a que a doente foi sujeita, estando os mais
representativos transcritos no QUADRO 1, ndo revelavam alte-
ragdes para além de umd discreta anemia microcitica.

Exames complementares de diagnéstico, referentes a anterio-
res internamentos, mostravam uma FSH de 55,2 U/ml (N 2-30)
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Fig. 1 - Fenétipo da doente.

em 03/03/88 e uma urografia de eliminagao de 22/02/88, onde sc
podia constatar uma malformagao da 4rvore pielocalicial bilate-
ral, mais acentuada 2 direita, onde se visualizava uretero bifico.

O Rx do esqueleto a que a doente se submenteu a 23/02/88
revelava osteoporose generalizada, artroses das articulagdes
interfalangicas das maos e pés, coxa vara e necrose asséptica da
cabega do fémur direito. Tinha ainda um Ecocardiograma normal
de 25/02/88 e uma Ecografia Abdominal e Pélvica datada de 10/
07/89 que salientava a presenga do dtero atréfico e a ndo
visualizagio dos anexos. Para além destes exames, sabia-se da
positividade da doente ao Mantoux.

Nointernamento actual, o relatério do Rx Térax P.A. de 12/07/
90 (Fig. 2) dizia: Engurgitamento hilar direito com miiltiplos
Jocos de candensagdo no hemitdrax direito (bronquiectasias).
Lesdo pleural antiga A esquerda, pelo que efectuou uma Tac
Toréxica a 03/08/90 (Fig. 3). Esta mostrava uma assimetria
tordxica com retracgfio do hemitérax esquerdo e desvio homola-
teral do mediatino, miltiplas pequenas adenopatias no mediasti-
no superior, lesdes enfisematosas extensas envolvendo ambos os
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Fig. 2 — Aspecto do Radiograma do Térax em P.A.

Fig. 3 — Pormenores da Tomografia Axial Computorizada efectuada.

hemit6raxes, bronquiectasias localizadas no andar inferior do
hemitérax esquerdo, espessamento pleural mais acentuado ao
nivel dos andares inferiores de ambos os hemitéraxas, para além
de moderada esplenomegélia e ascite.

Tinhaum ECG com desvio direito do eixo, ondas P pulmonares
e BIRD. O Ecocardiograma realizado a 21/08/90 apurou a
existéncia de um ventriculo direito de dimensoes aumentadas e,
pelo uso de Dopller, verificava-se a inversdo do fluxo em
telesistole o que sugeria Hipertensdo Pulmonar.

Apesar da doente se ter deslocado ao Hospital de Santa Marta
para execugdo de provas funcionais respiratérias, estas nio
foramrealizadas em virtude da suaimpossibilidade em colaborar
no exame.

Das andlises efectuadas pela doente (QUADRO 1), destaca-
mos o doseamento normal da a1 anti-tripsina de 144 mg/dl (N
93-224)

A doente foi observada em consulta de Psicologia a 02/08/90,
para avaliacfio do seu nivel intelectual, concluindo-se no relatério:
Aplicando os testes de F.H. e L. Portens obteve-se um desempe-

QUADRO 1 - Evolugiio analitica

16/07/90 14/08/90 25/09/90
G.V (m/) 3600000 3580000 4330000
Ht. (%) 29 29,9 35
Hb. (ge/dl) 9,6 9,8 11,5
G.B. (m/) 7600 5000 5900
Plag. (m/l) 284000 260000 23900
V.S. (mm/mn) 8 8 20
Ureia (mg/dl) 30 28 55
Glicémia (mg/dI) 69 90 76
Creat. (mg/dl) 1,1 0,9 1
Ac. Urico (mg/dl) 73 8,7
T3 (ug/ml) 1,07 (N 0,8-2)
T4 (ug/ml) 7,56 (N 5-12)
TSH (pg/ml) 0,32 (N 0,46-4,98)
Prot. totais (gr/dl) 57
Alb, (gr/d]) 3,55
al/o2 (gr/d) 017/0,53
o/ (gr/di) 0,70/0,74

ol antitripsina (mg/dl) 144 (N 93-224)

lonograma, Lipidograma, Provas Hepdticas, RA test e AC anti-tiroideus,
sem alteragdes

nho que se situa uma idade préxima dos 4 anos remetendo para
um Q. I. 20-34 que corresponde a deficiéncia mental grave.

O relatério facultado pelo Departamento de Genética da Uni-
versidade Nova de Lisboa para apuramento do cariétipo da
doente (Fig. 4) pelo método das bandas G conclufa: As mefafases
observadas apresentam 46 cromossomas. No entanto, um dos
cromossomas X apresenta uma anomalia estrutural — um isocro-
mossoma de brago longo. O caridtipo é 46, X, i (Xq).
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Fig. 4 - Cariétipo 46, X, i (Xq), observando-se o isocromossoma de brago
longo.

A doente fez ainda Tac abdominal e pélvica (14/09/90) que
mostrava ascite de volume moderado, cuja pesquisa de células
neopldsticas foi negativa, para além do clister opaco e TAC da
sela turca normais.

Durante o internamento e apés prescrigdo terapéutica, teve
uma evolugio lenta mas favoravel, com melhoria acentuada da
dispneia.
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Os farmacos usados foram o Dinitrato de Isossorbido, 5 mg de
8-8 horas, Furosemido e Espironolactona em doses varidveis,
bem como Ampicilina, durante duas semanas nadose de 1gre.v.
de 6.6 horas.

DISCUSSAO

No caso apresentado, existem duas entidades com as quais se
impde o diagnéstico diferencial: s3o elas o Sindrome de Noonan
e o Nanismo hipofisdrio. Quanto ao primeiro, apresenta muitas
caracteristicas semelhantes ao Sindrome de Turner tendo, po-
rém, uma estatura mais elevada, um desenvolvimento sexual
normal, frequentemente pectus escavatum e, sobretudo, um
cari6tipo normal. Em relag@o ao Nanismo hipofisirio, este caso
tem uma FSH aumentada sem sinais de insuficiéncia hipofisaria,
o0 que exclui esta hipétese diagndstica.

Em relag#o as caracteristicas somdaticas do Sindrome de Tur-
ner, é interessante referir um trabalho de Simpson et al'’, que
estudou o ciclo celular e notou um aumento da fase S e conse-
quente atraso da divisdo celular, tendo sugerido que este poderia
explicar o atraso de crescimento intrauterino, a inviabilidade da
maioria dos embrides, a baixa estatura e restantes caracteristicas
somdticas.

No caso que apresentamos, alguns aspectos merecem destaque
pela sua menor frequéncia ou mesmo raridade. Primeiro, o
estarmos perante um Cari6tipo, o Isocromossoma (46, X, 1 (Xq)),
cuja frequéncia no Sindrome de Turner varia entre os 10%> e os
17%?!, consoante os autores.

Achado ocasional, segundo a literatura, é a osteoporose desco-
berta nesta doente. Também néo esta entre as alteragdes mais
frequentemente encontradas ao nivel do Aparelho Urindrio, o
Uretero Bifido que a doente possufa.

O Mantoux positivo e os exames radiol6gicos cfectuados,
parecem indicar a existéncia de um processo especifico antigo,
ndoactivo. As lesdes de bronquiectasias e, sobretudo, as extensas
lesGes enfisematosas observadas, condicionantes de uma Hiper-
tensdo Pulmonar Secundéria de desenvolvimento recente, com-
provada pela evolugdo ecocardiografica entre 1988 e 1990, niio
poderdo ser s6 explicadas por esse provavel, processo tuberculo-
so, com lesdes de paquipleurite limitadas aos andares inferiores
dos hemotéraxes.

Além disso, ndo h4 histéria tabdgica, de exposig¢do a agentes
poluentes ou outra, que mais frequentemente se descrevem
associadas ao enfisema. O doseamento da o/1-antitripsima tam-
bém era normal, ndo tendo sido possivel fazer uma caracteriza-
¢do microscopica do enfisema em causa, por ndo se ter realizado
nenhum exame anatomo-patolégico bronco-pulmonar. Todavia,
ndo hireferéncias na literatura aumaassociagéo entre oenfisema
e o Sindrome de Turner. Uma pesquisa por n6s efectuada a nivel
mundial e abrangendo um periodo de cinco anos, encontrou
somente um caso onde se descreve a associagdo entre estas duas
entidades??, pelo que é prematuro estabelecer relagio entre o
Sindrome de Turner ¢ o Enfisema Pulmonar, enquanto mais
casos ndo forem descritos. A propésito, cabe lembrar, que a
descrigdo de vérios casos associando o Sindrome de Turner e a
doenga otolégica, levou a que esta passasse a fazer parte do
quadro do Sindrome.

Por (ltimo, uma palavra acerca do uso dos testes de avaliagdo
psicol6gica. O uso de testes pouco adequados 3s caracteristicas
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mentais destes doentes, conduzem a pontuagGes correspondentes
a Q.I.’s excessivamente baixos, tal como aconteceu neste caso.

BIBLIOGRAFIA

1. HALL JG et al: Turner's Syndrome. West J. Med. 1982; 137:62.

2. VILLADOLID, M.C, TAKANO, K, HIZUKA, N, et al: Twenty-four
hour plasma GH, FSH and LH profiles in patients with Turner’s syndrome.
Endocrinol Jpn 1988; 35 (1): 71-81.

3. PASQUALINI ADAMO J: Turner’s syndrome and pregnancy. Rev. Fr.
Gynecol. Obstet. 1988; 83 (11): 717-21.

4. CAMARGOQ, C.A,; KOLB, F.O.: Distiirbios endécrinos. In: Krupp,
M.A,; Chatton, M.A.; Weedegar, D editores. Diagnéstico e tratamento. S.
Paulo: Atheneu, 1987: 992-993.

5. KANEKO N, KAWAGQOE, S., HIROI, M: Turner’s Syndrome. Review
of the literature with reference toa successful pregnancy outcome. Gynecol
Obstet Invest 1990; 29 (2): 81-7.

6. MAZZANTI, L., PRADSTRALLER, D. TASSINARI, D. et al: Heart
disease in Turner’s syndrome. Kelv Paediatric Acta 1988; 43 (1-2): 25-31.
7. PIDCOCK, S.S.: Intellectual functioning in Turner’s Syndrome. Deve-
lopmental Med. Child Neurol, 1984; 26: 539-45.

8. WATKIN, P.M.: Otological disease in Turner’s Syndrcme. J. Laryngol
Otol 1989; 103 (8): 731-8.

9.STEPAN, J. J.,, MUSILOVA 1., PACOVSKY, V.: Bone demineraliza-
tion, biochemical indices of bene remodeling and estrogen repelacement
therapy in adults with Tumer’s syndrome. J. Bone Miner Res 1989; 4 (2):
193-8.

10. SYBERT, V. P.., et al: Pseudo tumor cerebri and Tumer. J Neurol
Neurosurg Psychiatry, 1985 48 (2): 164-6.

11. LEHEUP, B., PIERSON, M.: Stature after 18 months of treatment with
synthetic growth hormone in 12 patients with Turner’s syndrome. J. Genet.
Hum. 1989; 37 (1): 55-60.

12. TAKANO, K., SHIZUME, K., HIBI, 1.: Tumer’s syndrome: treatment
of 203 patients with recombinat human growth hormone for one year. A
multicentre study. Acta. Endocrinol. (Copenh) 1989; 120 (5): 559-68.
13. TAKANO, K., SHIZUME, K., HIBI, L.: Treatment of 94 patients with
Turner’s syndrome with recombinat human growth hormone (SM-9500)
for two years. The results of a multicentric study in Japan. Committee for
the Treatment of Turner’s Syndrome. Endocrinol. Jpn 1989; 36 (4): 569-
78.

14. LIPPE, B., ROSENFELD, R.G., HINTZ, R.L., JOHANSON, A H.,,
FRANE, J., SHERMAN, B.: Treatment of Turner’s syndrome with recom-
binant human Igrowth hormone (somatrem). Acta Pediatr. Scand. Suppl.
1988; 343: 47-52.

16: MASSARANO, A.A.: Brook C.G, Hindmarsh. P.C, et al: Growth
hormone secretion in Turner's syndrome and influence of oxandrolone
and cthiny! oestradiol. Arch. Dis.. Child 1989: 64 (4): 587-92.

17. NIELSEN, J., STRADIOT, M.: Transcultural study of Tumer’s syn-
drome. Clin. Gent. 1987; 32 (4): 260-70.

18. NIELSEN, J.: What more can be done for girls and women with
Tumner’s syndorme and their parents? Acta Pediatr. Scans. Suppl. 1989;
356: 93-100.

19. SIMPSON et al: AM, J. Obst. Gynecol. 1981; 141: 930-941.

20. CAROTHERS, A.D., DE. MEYER, R., DAKER, M. et al.: An aetiolo-
gical study of isochromosome-X Turners’s syndrome, Clin. Genet 1989;
36 (1): 53-8.

21. MANZIONE, N.C., KRAM, M., KRAM, E,, DAS, K.M.: Turner’s
syndrome and inflammatory bowel disease: a case report with immunolo-
gic studies. Am. J. Gastroenterol 1983; 83 (11): 1294-7..

22. PRIBYLOVA, N.N, BARBASHINA.: RecurrenteSpaontaneous
Pneumothérax in Bullous Emphysema in Female patient with Shereshevs-
kii-Turner’s Syndrome. Prob. Endokrinol (Mosk) 1987; 33 (3): 42-3.



