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CASO CLINICO

Baixa estatura como manifestaciao de cromossomopatia — dois casos
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Servico de Pediatria, Centro Hospitalar de Leiria, Portugal

Resumo

Os adolescentes que apresentam uma estatura inferior ao per-
centil 3 serfio, na sua maioria, sauddveis, mas alguns terdo
uma etiologia patolégica para a sua baixa estatura. Apre-
sentam-se dois casos de baixa estatura, nos quais foi encon-
trado um exame citogenético anormal. Apesar das alteracdes
genéticas serem uma causa rara de baixa estatura, o cariétipo
deve fazer parte da investigacdo preliminar de baixa estatura
no sexo feminino. A sua identificagdo, de modo a obter um
diagndstico preciso, foi importante para orientar o tratamento
médico e para oferecer um prognéstico e aconselhamento as
adolescentes e suas familias.
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Short stature as a manifestation of chromo-
somopathy — two cases

Abstract

Adolescents who have a height below the 3rd percentile are
mostly healthy, but some will have a pathological etiology
for their short stature. We present two cases of short stature
with abnormal cytogenetic findings. Despite genetic altera-
tions are a rare cause of short stature, karyotyping should be
part of the preliminary investigation of short stature in girls.
Its identification in order to obtain an accurate diagnosis was
important to guide medical treatment and to offer a prognosis

and counseling to adolescents and their families.
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Introducao

A monitorizagdo do crescimento representa um dado fun-
damental no seguimento das criangas e adolescentes, sendo
um dos parametros mais importantes na vigilancia da saide
destes'?. Baixa estatura é definida como estatura inferior ao
percentil 3 (p3) ou a dois desvios-padrao em relagdo a esta-
tura média para um determinado sexo e idade cronoldgica*.
A medicdo precisa e sequencial da altura ao longo do tempo,
registada num grafico de crescimento, € fundamental para a
detecdo de alteragdes no crescimento’. Ndo existe nenhum
método preciso para estimar o potencial de altura, mas um
método priético € o célculo da estatura-alvo®, que € feito pela
soma da altura do pai e da mae, somando ou subtraindo 13
cm, consoante se trate, respetivamente, de uma crianga do
sexo masculino ou feminino, e dividindo por dois. Para rapa-
zes e raparigas, a estatura-alvo mais ou menos 8,5 cm repre-
sentam, respetivamente, o p97 ou p3 para a estatura adulta.

Perante o diagndstico de baixa estatura € necessdrio deter-
minar quais os adolescentes que requerem uma avaliacdo
extensa e imediata, ou uma monitorizagdo mais conserva-
dora, e posteriormente 0s que necessitam de referenciagao e/
ou abordagem especificas. Esta decisdo € baseada na histéria
clinica, no potencial de crescimento genético, em testes labo-
ratoriais e no grau de deficiéncia do crescimento observado, o
que ird permitir orientar a investigacao subsequente ou excluir
causas patoldgicas para a baixa estatura.

Apresentam-se dois casos de baixa estatura cujo estudo reve-
lou uma etiologia patoldgica subjacente.

Relato de casos
Caso 1

Adolescente do sexo feminino, de 12 anos e 6 meses de idade,
referenciada a Consulta de Medicina do Adolescente por
ma progressdo estatoponderal com agravamento no tultimo
ano, com hipétese diagndstica de perturbacdo do comporta-
mento alimentar. Apresentava um crescimento estatural no
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p25 até aos 9 anos, com posterior cruzamento de percentis
até abaixo do p3 (Figura 1). A velocidade de crescimento
nos trés anos anteriores era de 4,01 cm/ano. Ainda néo tinha
menarca, apresentava bom rendimento escolar, sem pratica de
exercicio fisico compensatério. Em relacdo aos antecedentes
familiares, o pai era obeso e tinha asma. A mae tinha psoriase.
A estatura alvo desta adolescente era de 160 (+/- 8,5) cm.
Tinha um irmdo com sete anos, sauddvel. Ao exame objetivo
constatou-se um estadio de Tanner M1P1. Apresentava dis-
plasia ungueal, afastamento intermamilar e desvio cubital. Os
pardmetros antropométricos eram os seguintes: peso 28,15
Kg (< p5), estatura: 140,7 cm (< p3) com indice de massa
corporal (IMC) de 14.21 Kg/m? (< p5). Foram identificados
os seguintes problemas: cruzamento de percentis, baixa velo-
cidade de crescimento e altera¢des dismorficas. As hipdteses
diagndsticas levantadas foram baixa estatura de causa gené-
tica ou endocrinolégica ou atraso constitucional do cresci-
mento. Perante estas hipdteses iniciou investigagdo etioldgica,
nomeadamente hemograma, velocidade de sedimentacdo,
bioquimica, T4 livre e TSH, que ndo revelaram altera¢des. O
anticorpo anti-transglutaminase tecidular e IgA total foram
normais. A idade dssea foi igual a idade cronoldgica e as
IGF 1 e IGF-BP3 eram normais. Foi realizado cariétipo,
que mostrou alteracdes: mos 47, XX, +mar/46, XX. Perante
esta alterac@o no cariétipo, foi encaminhada para consulta de
Genética e Endocrinologia pedidtricas.
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Caso 2

Adolescente do sexo feminino, de 13 anos e 9 meses, refe-
renciada a consulta de Medicina do Adolescente por baixa
estatura e alteracdes da marcha. Apresentava um crescimento
regular no P5 de estatura até aos seis anos de idade, quando
iniciou desaceleracdo do crescimento, verificando-se que a
estatura se encontrava abaixo do p3 desde entdo (Figura 2). A
velocidade de crescimento nos quatro anos anteriores era de
3.03 cm/ano. Quanto aos antecedentes pessoais destacava-se
escoliose lombar sinistro-convexa, dismetria dos membros
inferiores e pés planos bilaterais. Ainda ndo tinha menarca
e apresentava um rendimento escolar razodvel. Quanto aos
antecedentes familiares, o pai era sauddvel. A mdae tinha
hipotiroidismo, medicada com levotiroxina, e era obesa. A
sua estatura-alvo era 154 (+/- 8,5) cm (p 5). Ao exame obje-
tivo observou-se um estadio de Tanner M1P1. Apresentava
afastamento mamilar, implantacdo baixa do cabelo, displasia
ungueal e escoliose lombar sinistro-convexa. O peso era 33
Kg (<P5), estatura 130 cm (<P3) e IMC 19,5 Kg/m? (P50).
Perante estes dados, destacavam-se os seguintes problemas:
baixa velocidade de crescimento, cruzamento de percentis,
alteracdes dismorficas, atraso pubertdrio e escoliose. As
hipéteses diagndsticas colocadas foram baixa estatura de
causas genética ou endocrinoldgica. Assim, foram efetuados
hemograma, velocidade de sedimentag¢do, bioquimica, T4
livre, TSH e anticorpos anti-tiroideus, que ndo revelaram
alteragdes. O anticorpo anti-transglutaminase tecidular e IgA
foram normais. A iddade dssea era igual a idade cronoldgica.
IGF 1 e IGF-BP3 ndo apresentavam alteracdes. O cari6tipo
realizado mostrou a seguinte alteracdo: mos46,X,idic(X)
(p22.2)/45 X. Foi possivel chegar ao diagnéstico de sindrome
de Turner em mosaico, tendo sido encaminhada para consulta

em 7 in in L. . . « sy .
2003 o 7o de Genética e Endocrinologia pedidtrica, estando atualmente
1953 sob terapéutica com hormona de crescimento.
150

T 749
185
lW*: 70
1754 32 1753 3%
1704 /Cf-' - 1703 Azf oy

ge6 A L 75th—667] E had A L 75th=e67]
163 /d soth_| k= /4 soth_—
wi P /faVas o I s W /il o,
155 A// L1 ;Eh 155 A{/ /’.‘ %Ei-

- 1 3 =
1so:N // /'A" - 150:“ 4 = il
1453 //r’/ ,/ 1453 //// A/
B RERRRRY’/7, R nnmnREp’/7, .
3 /D, e /LAY _
130 / 1302 //'2%
25350 ’ s0 125 350 . 50
nE 7 3 WA
120—; 120—; /
1159 46 a5 11546 o
110 —: 110 o
105 %’1; 42 105 _z"ﬂ‘ 42
100—: 100—;
553381 38 955738 Ladl
905 903
85 —;“ 34 “_? 34-{
75130 30 7530 30-{
- 1L NP G IOV P I P P P P P P P (P P [ P P e mam| I = [ S I P S I L N S P L)

2 4 6 8 10 1z 14 16 18 20 2 4 [ -] 10 12 14 16 18 20
Age (years) L Age (years) 4

Figura 1. Grafico da estatura ao longo do tempo do caso um

Figura 2. Grafico da estatura ao longo do tempo do caso dois
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Discussao

Nos dois casos foi posta a hipotese de causa patologica para
a baixa estatura das adolescentes. A existéncia de uma velo-
cidade de crescimento muito inferior & esperada para a faixa
etaria, a preseng¢a de dismorfismos ao exame objetivo, e 0
atraso pubertario que se observou no segundo caso (auséncia
de telarca aos 13 A), eram sugestivos de uma etiologia pato-
logica e condicionavam como pouco provavel a hipotese de
baixa estatura idiopatica’?.

A investigacdo efetuada permitiu identificar alteragdes no
cariotipo que poderdo explicar a baixa estatura. No primeiro
caso exposto, ndo ¢ possivel afirmar que essa alteracdo expli-
que a baixa estatura, pois ndo ¢ possivel prever qual a distri-
bui¢do daquele cromossoma marcador noutros tecidos nem o
seu impacto a nivel fenotipico. A adolescente foi referenciada
a consulta de genética de forma a orientar a investigacao sub-
sequente. No segundo caso existe uma alteragdo cromosso-
mica que esta descrita e que determina a sindrome de Turner
(neste caso em mosaico)®'°.

O tratamento com hormona de crescimento humana recom-
binante (r-hGH) aumenta o crescimento nas raparigas com
sindrome de Turner, com um ganho final na altura de cerca de
6 cm’. Os fatores que se relacionam com a altura adulta sdo a
idade de inicio do tratamento, sendo que quanto mais precoce,
mais eficaz, e a dura¢do do tratamento (um tratamento mais
longo esta relacionado com melhores resultados), o que subli-
nha a importancia de um tratamento precoce neste grupo'’.
Por outro lado, o tratamento com r-hGH noutras causas de
baixa estatura, nomeadamente na baixa estatura idiopatica ou
noutras causas genéticas, permanece controverso, pois nao
mostrou melhorar a qualidade de vida ou rendimento escolar
destes jovens.

Os sinais de alarme para uma possivel causa genética que
esteja na base da baixa estatura sdo a presenga de dismor-
fismos, a baixa estatura desproporcional, a existéncia de
atraso pubertario e/ou dificuldades escolares™®. Apesar das
alteragcdes genéticas serem uma causa rara de baixa estatura,
o caridtipo deve fazer parte da investigacdo preliminar no
sexo feminino. Nestes casos, a sua realizagdo possibilitou um
diagnostico preciso, foi importante para orientar o tratamento
médico e planear o aconselhamento as adolescentes e suas
familias.
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