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Sindrome de Pfeiffer de Tipo 2 — Caso Clinico
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Resumo

Em 1964, Pfeiffer descreveu um sindrome que consistia em
craniosinostose, hipoplasia da face, polegares largos e desviados
medialmente, haluxes largos e grandes e outras anomalias esqueléticas.

Descreve-se um lactente do sexo feminino, segundo filho de pais
sauddveis e ndo consanguineos, que preenche os critérios diagnds-
ticos do Sindrome de Pfeiffer de tipo 2.

Discutem-se os aspectos clinicos, radioldgicos e genéticos deste
sindrome.

Palavras-Chave: Sindrome de Pfeiffer, crineo em trevo.

Summary
Pfeiffer Syndrome Type 2 — Clinical Report

In 1964, Pfeiffer described a syndrome consisting of cranio-
synostosis, midface hypoplasia, broad and medially deviated thumbs,
broad great toes and other skeletal anomalies. The authors describe
a female baby product of a second full-term uncomplicated pregnancy,
mother and father normals and unrelated. She had all the diagnostic
criteria of type 2 Pfeiffer's Syndrome.

The clinical, radiological and genetics aspects of this syndrome
are discussed.
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Introducao

Descrito pela primeira vez em 1964, o Sindrome de
Pfeiffer (SP) é uma doenga autossémica dominante que
inclui craniosinostose, hipoplasia da face, polegares lar-
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gos e desviados medialmente, haluxes grandes e largos e
outras anomalias esqueléticas. Esta alteracio € clinicamen-
te heterogénea .

Este sindrome pertence ao grupo das acrocefalosin-
dactilias que se caracterizam por encerramento prematuro
das suturas cranianas e anomalias das maos e pés.
McKusick classifica as acrocefalosindactilias em trés
tipos (I, III e V) considerando o SP como sendo do
tipo V .

Em 1993, com base em achados clinicos, Cohen di-
vidiu o SP em trés tipos clinicos com implicacdes
diagnésticas e prognésticas @. De acordo com a classi-
ficagdo de Cohen, o tipo 1 € o «cldssico» SP descrito por
Pfeiffer e representa a expressdo menos grave. Estes
individuos apresentam craniosinostose, hipoplasia ligeira
da face com pouca ou nenhuma proptose ocular, polega-
res levemente largos e minimamente desviados e haluxes
grandes e largos. O tipo 2 representa a mais grave afec¢@o,
com cranio em trevo, hipoplasia da face, proptose ocular
acentuada, miltiplas anomalias esqueléticas (sinostose radio-
-ulnar-umeral, polegares largos e desviados e haluxes
grandes e largos) e sindactilia varidvel. Finalmente o tipo
3 representa uma forma intermédia. Os individuos deste
grupo tém as deformidades faciais e do esqueleto obser-
vadas no tipo 2, ndo apresentando crdnio em trevo.
O progndstico da doenga depende do tipo a que pertence
G4 0O tipo 1 geralmente tem um bom progndstico e na
maioria dos casos a inteligéncia € normal. Tem transmis-
sdo autossémica dominante. Os tipos 2 e 3 tém, geral-
mente, mau prognostico, estando associados a alteragdes
graves no crescimento e desenvolvimento, com a morte
a ocorrer nos dois primeiros anos. Todos os casos rela-
tados sdo esporadicos. Existe no entanto alguma sobrepo-
sicdo entre os trés tipos.

Descreve-se, em seguida, o caso clinico de um lac-
tente que preenche os critérios diagndsticos de SP de
tipo 2.



454 Sindrome de Pfeiffer de Tipo 2 — Caso Clinico

Caso Clinico

Lactente, sexo feminino, nascido em Marco de 1996,
segundo filho de pais sauddveis, ndo consanguineos, com
idades de 37 (pai) e 30 (mde) anos. Irmio de 7 anos de
idade, saudavel. Histéria familiar negativa relativamente a
doencas heredofamiliares ou malformagdes congénitas.
Gestacdo vigiada, detectando-se trigonocefalia fetal em
ecografia realizada no segundo trimestre (Figura 1), con-
firmada por ressonincia magnética pré-natal (Figura 2).
Cariotipo fetal 46 XX. Parto por cesariana as 39 semanas.
Indice de Apgar 2/7/9 ao 1., 5.2 ¢ 10.° minutos respec-
tivamente. Somatometria adequada a idade gestacional.
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FIG. 3 — Aspecto fisico do recém-nascido no 1.° dia de vida.
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FIG. 4 — Radiografia do membro superior: sinostose rddio-ulnar.

FIG. 2 — Ressonancia magnética pré-natal: trigonocefalia.

Apresentava sindrome dismorfico sugestivo de SP com
cranio em trevo, hipertelorismo, proptose ocular (Figura
3) cataratas polares posteriores, anquilose dos cotovelos,

polegares e haluxes largos e varos (figura 4 e 5) e atrésia
bilateral das coanas.

FIG. 5 — Radiografia do pé: halux largo e varo.
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Evolucao

O estudo radiolégico do cranio revelou craniosinostose
de multiplas suturas (Figura 6).

FIG. 6 — Radiografia anteroposterior do crineo.

A TAC cerebral mostrou parénquima encefilico sem
anomalias estruturais, apesar de deformado.

A craniectomia de descompressdo dos parietais, tem-
poral e frontal com preservagdo da barra fronto-orbitdria
foi realizada ao més de idade, dado o risco de atrofia
Optica e de hipertensdo intracraniana. Cerca de quinze dias
depois foi detectada hidrocefalia, sem indicacdo cirtrgica
nesta fase.

Aos quatro meses de idade verificou-se um aumento
da hidrocefalia supratentorial associada a leucomaldcia
periventricular e a dreas de hipodensidade subcortical.
Foi entdo colocado um sistema de derivagdo ventriculo
peritoneal.

Cerca de um més depois foi realizada nova interven-
¢do neurocirdrgica com remodelagem fronto-orbitdria e
avanco frontal.

Foi reavaliada quinze dias depois, verificando-se um
controle da hipertens@o intracraniana, da hidrocefalia e da
luxacdo ocular.

Foi efectuada cirurgia de correccdo da atrésia coanal
ao décimo dia de vida. Manteve cinulas de drenagem em
ambas as narinas até aos seis meses de idade com neces-
sidade de aspiragio regular, tendo recorrido diversas ve-
zes ao servigo de urgéncia por dificuldade respiratéria
devido a sua obstrucao.

Teve vérios episédios de apneias obstrutivas por
queda da lingua, que revertiam ap6s colocagdo da chupe-
ta, j4 que a cavidade bucal era pequena e a lingua era
comparativamente grande.

Apresentava cataratas polares posteriores congénitas,

sendo detectado aos quatro meses de idade queratite

grave no olho direito, apesar da colocacdo constante de
lagrimas artificiais.

Como intercorréncias infecciosas destaca-se varicela
aos trés meses, sépsis a estafilococus aureus aos seis
meses € aos 0ito meses pneumonia grave a estreptococus
o hemolitico. Por apresentar, nesta utltima intercorréncia,
agravamento da dificuldade respiratéria, foi transferida
para a Unidade de Cuidados Intensivos do Hospital Geral
de Santo Anténio onde foi submetida a ventilacdo meca-
nica durante seis dias, apresentando contudo uma recupe-
racdo clinica favordvel.

Manteve sempre uma md evolugdo estaturo-ponderal e
um atraso grave do desenvolvimento psicomotor.

Aos nove meses de idade teve nova intercorréncia
infecciosa, tendo sido transferida de outro hospital para o
Hospital Geral de Santo Anténio onde deu entrada em
paragem cardiorespiratéria, que apesar das manobras de
reanimacdo se revelaria irreversivel.

Discussao

O caso clinico descrito enquadra-se num quadro de
SP de tipo 2, caracterizado por crnio em trevo, proptose
ocular, atrésia das coanas, anquilose dos cotovelos e
polegares e haluxes largos e varos ©.

O crinio em trevo é uma alteracdo congénita rara
devida a fusdo intrauterina das suturas cranianas, que pode
ocorrer isolada ou como parte de um sindrome
malformativo ®. A hidrocefalia e o aumento da pressdo
intracraniana sdo algumas das anomalias do sistema ner-
voso central que podem surgir.

Geralmente a cirurgia estd indicada para: 1) descom-
presséo cerebral, 2) prevengdo da lesdo ocular e dos nervos
dpticos e 3) motivos cosméticos 7.

Quando ocorre no contexto de um SP de tipo 2 o
progndstico destas criangas é pobre. Normalmente esta
associado a morte nos primeiros anos de vida ou a atraso
mental grave, dependendo da gravidade da anomalia
craniana ou da presenca ou auséncia de alteracdes asso-
ciadas ®.

Dado o risco de atrofia dptica, esta crianca realizou
cirurgia de descompressio ao més de idade. Nao foi
possivel evitar o aparecimento de hidrocefalia, sendo
colocado um sistema de derivacio ventriculo peritoneal
e realizada nova intervengio neurocirurgica que controlou
a hipertensdo intracraniana, a hidrocefalia e a luxagio
ocular.

Outra causa importante de morbilidade e de mortali-
dade sdo as alteragdes congénitas das vias aéreas supe-
riores. A hipdxia e a hipoventilagdo crénica vdo contri-
buir para as alteragdes neuroldgicas verificadas nestes
pacientes.
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Causas frequentes de morte referidas na literatura sdo
a broncopneumonia, especialmente pds aspiracdo e com-
plicacdes pds operatdrias © '2. Neste caso ocorreu pneu-
monia e mantiveram-se varios episodios de apneias
obstrutivas e alguns quadros de dificuldade respiratoria.

Foi submetida a vdrios internamentos prolongados,
alguns pos cirdrgicos, outros por infeccdes respiratdrias
graves.

Associado a este quadro verificou-se uma ma evolu-
¢do ponderal e um atraso grave no desenvolvimento
psicomotor.

O diagnéstico de SP de tipo 2 pode ser baseado em
achados ecograficos pré-natais V.

No caso apresentado s6 foi possivel demonstrar
ecograficamente a trigonocefalia fetal, que, isoladamente,
ndo preenche os critérios diagnésticos de SP de tipo 2.

Os pais foram informados da possibilidade de se tratar
de uma patologia com prognéstico reservado, mas por
recusa informada do casal ndo foi realizada a interrupgao
médica da gravidez.

Recentemente foram encontradas mutagdes nos genes
do receptor 1 e 2 do factor de crescimento dos fibroblastos
nos doentes com SP ?, mas até que se esclarecam melhor
os mecanismos moleculares, os achados clinicos conti-
nuam a ser a regra base do diagndstico desta patologia.

O aconselhamento genético efectuado baseou-se no
cardcter esporddico do SP de tipo 2 e na baixa recorréncia
em futuras gravidezes, em que o risco é negligivel (seme-
lhante a reduzida incidéncia deste sindrome).

Nota final

No momento da revisdo do artigo, os autores tiveram
a feliz noticia do nascimento recente de uma irmd perfei-
tamente saudavel.
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