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PREFÁCIO

Caro leitor,
Desde o primeiro contato com a disciplina de genética médica na faculdade de 

medicina, e me sinto na liberdade de falar em nome da maioria dos estudantes, senti que 
todo aquele conteúdo era algo muito distante da nossa prática cotidiana e que podia ser 
facilmente negligenciado sem grandes prejuízos para nossa formação.

Bom, não tinha como eu estar mais enganado. “Genética médica aplicada à prática 
clínica” veio para mostrar o quão o infinito universo microscópico da genética está presente 
na prática médica. 

Para facilitar a didática e a organização das ideias, essa obra foi cuidadosamente 
dividida em 29 capítulos, sendo cada um deles uma abordagem minuciosa sobre uma 
patologia genética selecionada segundo critérios de gravidade, importância e raridade. O 
leitor terá a oportunidade de aprender e mergulhar em cada uma dessas doenças seguindo 
uma estrutura proposta para facilitar o máximo possível a transmissão do saber, sendo os 
tópicos abordados: (1) introdução, (2) etiologia e alterações genéticas, (3) epidemiologia, 
(4) alterações clínicas, (5) diagnóstico, (6) tratamento e prognóstico e por último (7)
complicações.

Para finalizar e, finalmente, darmos continuidade, não poderia deixar passar em 
branco a minha gratidão pela oportunidade de coordenar os trabalhos da Liga de Genética 
Médica da Unifenas, que tão calorosamente me acolheu desde o primeiro ano da faculdade 
e que confiou a mim a missão de concretizar os projetos que antes estavam apenas no 
papel. Deixo registrado aqui, em nome de todos os nossos membros, nossos mais sinceros 
agradecimentos aos orientadores e coorientadores: Marcelo Gomes Boriollo, Alessandra 
dos Santos Danziger Silvério, Alessandra Cristina Pupin Silvério, Fiorita Gonzales Lopes 
Mundim, Danielly Beraldo dos Santos Silva e Gérsika Bitencourt Santos que estiveram 
durante todo o processo de escrita, nos auxiliando e nos ensinando nessa jornada. Sou 
igualmente grato às amizades que fiz com os mais de 30 estudantes que colaboraram para 
a realização desse trabalho, certamente posso afirmar que saí maior do que entrei e que o 
aprendizado que obtive irei levar para o resto da vida. 

Atenciosamente.

Thyago Henrique Neves da Silva Filho
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INTRODUÇÃO
Em 1930 e 1938 foram publicados os 

primeiros relatos sobre a doença, por Otto Ullrich 
e Henry Turner, com a descrição de poucos 
sintomas, como baixa estatura, disgenesia 
gonadal, típico, visível estigmas dismórficos e 
anormalidades em órgãos, que se apresentam 
em indivíduos do sexo feminino, tendo assim 
dado início às pesquisas sobre a patologia. A 
definição da Síndrome de Turner é alterações 
genéticas, em que há ausência total ou parcial 
de um cromossomo X. Na maioria das vezes, 
acomete em maior porcentagem os indivíduos do 
sexo feminino, sendo rara a forma que atinge o 
sexo masculino. A ausência de um cromossomo 
X é a alteração gênica mais frequente nos 
seres humanos, embora 99% desses embriões 
sejam espontaneamente abortados, ela está 
presente em aproximadamente 2% de todas as 
concepções. Os fenótipos são extremamente 
variáveis e algumas das principais alterações 
são cardiovasculares e urinárias, somado a baixa 
estatura e crescimento intrauterino restrito.3,14

ETIOLOGIAS E ALTERAÇÕES GENÉTICAS 
A Síndrome de Turner (ST) é uma doença 

que ocorre pela ausência total ou parcial de um 
cromossomo X. É uma aneuploidia desencadeada 
pela não disjunção cromossômica, a qual ocorre 
quando cromossomos homólogos ou cromátides 
irmãs erroneamente não se separam, sendo a 
idade materna avançada um fator de risco. Porém, 
os mecanismos pelos quais a monossomia do 
cromossomo X atrapalha o desenvolvimento 
ainda não são bem conhecidos. Espera-se que 
vários genes deletados do cromossomo X afetem 
amplamente vários tecidos, órgãos e sistemas 
durante o desenvolvimento embrionário, 
crescimento e vida adulta.3

Didaticamente, é mais fácil dividir os 
cariótipos da ST em dois grupos: aneuploidias 
e anomalias estruturais (quadro 27.1). Das 
aneuploidias, podemos citar 45, X e várias formas 
de mosaicismo, como 45, X / 46, XX e 45, X / 46, 
XY. Nos grupos de anomalias estruturais, incluem 
o isocromossomo Xq, anel X, deleções parciais de 
Xp (braço curto) e Xq (braço longo). Além disso, 
podem existir anomalias estruturais em forma 
de mosaico, juntamente com os cariótipos 45, 
X ou 46, XX. Outros cariótipos mais complexos 
incluem translocações cromossômicas e 45, X / 
47, XXX mosaicos.4
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Quadro 27.1: tipo e frequência de anormalidades cromossômicas na síndrome de Turner.

Alguns estudos indicam que a gravidade dos sintomas pode estar relacionada de 
forma diretamente proporcional ao déficit de material genético e com o tecido afetado. Na 
maior parte dos casos, 45, X é o cariótipo mais afetado da ST e está associado à maior 
incidência de comorbidades e mortalidade.4

Além disso, um estudo relacionou o aumento do número de casos de alterações 
genéticas, como ST, com os poluentes ambientais, sendo os números mais significativos 
relacionados à poluição da água. Nesse estudo foram analisadas as seguintes variáveis: 
número de empresas de descarga de águas residuais, a quantidade de emissões químicas 
de empresas locais, a porção de emissões químicas consignadas para processamento, a 
quantidade de geração de poeira fina (material particulado inferior a 10 μm de diâmetro 
aerodinâmico), a porção de ozônio, a quantidade de dióxido de nitrogênio e emissões de 
dióxido de carbono. Dessa maneira, o estudo alerta para que ocorra um gerenciamento 
adequado das empresas de descarga de águas residuais.2

EPIDEMIOLOGIA 
Em 2010, o Instituto Brasileiro de Geografia e Estatística (IBGE) mostrou que a 

cidade de São Paulo possuía 5.924.872 mulheres. Sabendo que a taxa de ST é de 1 / 
2.000 recém-nascidos do sexo feminino, foi possível concluir que essa metrópole chegaria 
ter até 2.962 mulheres com esta doença.1 Porém, não há dados com uma relação exata 
das regiões do mundo e do Brasil que apresentam as localidades com maior incidência da 



 
Capítulo 27 302

patologia.
A ST pode-se manifestar com características clínicas, as quais, a princípio se 

apresentam como crescimento intrauterino restrito. Com o desenvolver do indivíduo 
acometido na infância e vida adulta, é possível visualizar baixa estatura, orelhas e cabelos 
baixos, pescoço com membranas, genu varum e sindactilia. Ademais, é possível incluir 
as complicações clínicas: insuficiência gonadal, osteoporose, perda auditiva e doenças 
cardiovasculares graves. Somado a este conjunto de sinais e sintomas, também pode 
surgir alguns problemas psicológicos, incluindo baixa autoestima e dificuldade na imagem 
corporal.1,3

No quadro 27.1, é possível analisar a frequência de cada alteração gênica nos 
indivíduos com a ST.

ALTERAÇÕES CLÍNICAS
O quadro clínico é evidenciado pela baixa estatura, infantilismo genital, malformações, 

incapacidade de dar início à puberdade, problemas cardíacos, problemas de aprendizagem 
e até mesmo de convívio e adaptação social. Abaixo estão principais as características 
clínicas sobre o paciente portador da síndrome de turner.

• Pescoço alado: excesso de pele e tecido mole na região dos ombros e do pes-
coço;

• Linha de cabelo baixa: a linha do cabelo pode começar até mesmo no meio da 
nuca;

• Problemas hormonais: hormônios femininos em quantidades baixas ou nulas;

• Retrognatismo: a mandíbula pode ser deformada e recuada, causando dificul-
dade de respiração e para fechamento da boca;

• Mãos e pés inchados ao nascimento: decorrente do inchaço do sistema linfá-
tico, é um dos principais sintomas que levam ao diagnóstico no momento do 
parto;

• Crescimento lento: a criança cresce muito devagar, antes mesmo do nascimen-
to. Geralmente, não ultrapassam a média de 1,43m, podendo estar 20 centíme-
tros abaixo da média de altura no sexo feminino;

• Puberdade tardia ou ausente: devido à falta de hormônios, alguns pacientes 
podem não atingir a puberdade;

•  Amenorreia: falta completa de menstruação;

• Problemas cardíacos: paciente pode apresentar o estreitamento da veia aorta, 
quadros de hipertensão arterial e isquemia miocárdica;
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• Problemas renais: decorrentes da má formação renal; rins em ferradura e rota-
ções renais;

• Problemas ósseos: provenientes da falta de estrógeno, podendo levar à os-
teoporose;

• Doenças autoimunes: cerca de 30% das portadoras da síndrome apresentam 
algum quadro autoimune relacionado à tireoide; levando tireoidite de Hashimoto

• Alterações no metabolismo: levam à obesidade, principalmente na infância e 
adolescência;

• Problemas neurológicos: falta de coordenação espacial e doença vascular ce-
rebral

Richard Price foi um filosofo que em 1986, em um estudo realizado na Inglaterra, 
observou que a expectativa de vida nesta síndrome era menor que a da população geral, 
sendo de menos 13 anos no primeiro ano de vida e de menos 10 anos quando atingiam 
a idade de 40 anos. As doenças cardiovasculares, principalmente as lesões do atrio 
esquerdo, e as renais, como duplicidade do sistema coletor e rotação dos rins, ocorrem em 
cerca de 40% dos pacientes. São descritas também alta prevalência de outras patologias, 
como a otite média, a hipertensão arterial, a resistência insulínica, a hipercolesterolemia, 
a endocardite e doenças autoimunes, entre elas o hipotireoidismo, a doença celíaca e o 
vitiligo. O hipogonadismo pode levar ao envelhecimento precoce, enquanto a osteoporose 
e o risco de doença cardiovascular, provocados pela ausência da proteção estrogênica, 
podem acarretar na baixa altura e na má qualidade de vida. Quanto à iatrogenia produzida 
pelo tratamento, é relatado que o GH levaria a intolerância glicídica com hiperinsulinismo, 
aumento das deformidades ósseas e do número de nevus. As cirurgias corretoras 
costumam cursar com uma maior prevalência de queloides pois os pacientes tem um 
aumento de colágeno no organismo. Os estrogênios podem agravar o linfedema e alterar 
as enzimas hepáticas como TGO e TGP. A progesterona levaria à intolerância glicídica e 
piora do metabolismo lipídico causando assim a maior prevalência de infartos, falência 
renal e diminuição da acuidade visual. Quanto ao envelhecimento, são poucos os relatos 
do do processo de envelhecimento na ST, contudo,  Gravholt, Claus Højbjerg (2005) 
sugeriu ocorrer uma diminuição do tempo de vida da ST, consequente à maior incidência de 
doenças cardiovasculares, hipertensão arterial, diabetes mellitus tipo 2 e fraturas, embora 
os riscos aumentados de fraturas seriam semelhantes para qualquer faixa etária.6
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Fig.27.1: paciente com Síndrome de Turner e as alterações clínicas visíveis.

DIAGNÓSTICO
O diagnóstico da ST pode ser confirmado com cariotipagem padrão, isto é, análise 

cromossômica de 30 linfócitos periféricos. Mais da metade dos pacientes com a doença 
terá um cromossomo X ausente (45, X) em todas as células estudadas ou uma combinação 
de monossomia X e células normais (45, X / 46, XX; ST do mosaico). 7,8

 Um resultado em mosaico não prediz, necessariamente, a gravidade, pois a 
cariotipagem investiga apenas linfócitos, não os tecidos relevantes, como por exemplo, 
cérebro, coração e ovários. Um cariótipo é adquirido através do envio de sangue total, em 
temperatura ambiente e em um tubo de heparina de sódio verde, a um laboratório para 
testes. A cariotipagem tem o tempo em cerca de uma semana, logo, se um resultado urgente 
for necessário, por exemplo, devido à ansiedade dos pais ou a uma situação clínica crítica, 
a hibridação in situ por fluorescência específica de X pode confirmar a monossomia X em 
menos de 24 horas. Pacientes com material cromossômico Y possuem o risco de 12% de 
gonadoblastoma, devendo ser dirigidos para estudos de imagem e remoção laparoscópica 
do tecido testicular, isto é, gonadectomia. O resultado tardio da ST em meninas com 
baixa estatura é típico, assim, um estudo feito pelo ministério da saúde demonstrou que o 
diagnóstico é feito em média sete anos após a baixa estatura ser clinicamente evidente nas 
curvas de crescimento femininas. 7,8

Em uma série de casos, 4% das meninas que apresentavam baixa estatura isolada, 
independentemente da altura do fundo familiar, foram encaminhadas para avaliação genética 
e diagnosticadas com ST. Mais de 30% das pacientes encaminhadas que apresentavam 
amenorreia ou características fenotípicas sugestivas apresentavam ST. Dessa forma, 
a cariotipagem é indicado para meninas com baixa estatura inexplicada, ou seja, mais de 
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dois desvios-padrão abaixo da altura média para a idade.7,8

TRATAMENTO
A Síndrome de Turner é tratada basicamente centrada nas manifestações 

clínicas associadas. Entre as diretrizes adotadas, incluem-se tratamento cirúrgico das 
malformações associadas, principalmente cardíacas, terapia de reposição com estrogênios 
devido à disgenesia gonadal, tratamento do hipotireoidismo, tratamento de doença renal 
quando presente, uso de somatropina para promoção do crescimento, indução puberal, 
suplementação com estrógenos e progestágenos, e aconselhamento genético. Quadros 
de hipoacusia, hipertensão arterial, doenças autoimunes e problemas psicológicos também 
são comuns e podem requerer tratamento específico. 9,10

A indução puberal no sexo feminino, com insuficiência ovariana, é usualmente iniciada 
entre 11 e 12 anos, com baixas doses de estrogênios para não interferir no tratamento 
com somatropina. Estrógenos conjugados e beta-estradiol micronizado são os estrógenos 
mais comumente utilizados, embora possam usar estrógenos transdérmicos, sendo gel 
ou adesivos. Os medicamentos com apresentações orais têm impacto na diminuição do 
LDL colesterol e no aumento do HDL-colesterol, porém estrogênios transdérmicos são 
considerados opções mais seguras para os níveis de glicemia, colesterol e densidade 
mineral óssea. Contudo, as evidências apresentadas na literatura são consideradas fracas, 
pois há uma escassez estudos sobre esse assunto. Os progestágenos mais usados são a 
medroxiprogesterona e a progesterona micronizada, sendo iniciadas após o sangramento 
vaginal ou 2 anos após o início dos estrogênios. 9,10

 Os mecanismos que determinam a baixa estatura nas pacientes com ST ainda 
não foram completamente esclarecidos, visto que não há deficiência do hormônio de 
crescimento. Todavia, o que ocorre é uma falha na resposta à ação desse hormônio 
combinada com displasia esquelética. A somatropina, forma biossintética do hormônio de 
crescimento, está disponível desde 1985 e tem sido utilizada no tratamento de diferentes 
causas de baixa estatura, inclusive ST. Como não há uma anormalidade do hormônio, 
foram estudados os efeitos da administração de doses suprafisiológicas de somatropina 
nas pacientes com esta síndrome. Há evidências de que o uso deste medicamento 
aumenta significativamente a velocidade de crescimento e a altura final das pacientes. A 
meta-análise de Baxter et al identificou quatro ensaios clínicos randomizados que incluíram 
365 indivíduos com ST tratados com somatropina nas doses de 0,3 a 0,375 mg/kg/semana. 
Apenas um ensaio clínico descreveu a altura final atingida por 61 mulheres tratadas, sendo 
de 148 cm, que foi superior à encontrada em 43 mulheres não tratadas, medindo 141 cm. 
Os demais estudos avaliaram um período menor de tempo, e demonstraram que existe 
aumento da velocidade de crescimento após 1 ano, com média de 3 cm/ano, e após 2 
anos de tratamento, houve a média de 2 cm/ano. A idade óssea não foi acelerada com o 
tratamento e os eventos adversos não foram frequentes. Alguns estudos sugerem efeito 
sinérgico modesto de cerca de 2-5cm com a associação com oxandrolona 0,03 - 0,05 mg/
kg/dia, caso o diagnóstico ocorra tardiamente e o prognóstico da estatura seja muito baixo. 
Dessa forma, há importantes efeitos adversos associados à virilização que precisam ser 
considerados, faltando evidências para eficácia e segurança para esta associação. 9,10



 
Capítulo 27 306

 O principal fator preditivo de melhor resposta é a idade de início do tratamento, com 
melhores resultados quando o mesmo for mais recente, não havendo, entretanto, definição 
de qual seria a idade ideal para iniciá-lo. Estudos que avaliaram o impacto do tratamento 
na qualidade de vida e sobre variáveis neuropsicológicas, apresentaram resultados 
controversos. Outros estudos sugerem efeito benéfico da somatropina sobre perfil lipídico, 
pressão arterial, alterações da voz e das proporções corporais das pacientes com ST. O 
total dos estudos sobre uso de somatropina em pacientes com ST apresenta uma enorme 
variabilidade em termos de diretrizes de tratamento, dose, idade de início e administração 
concomitante de estrógeno ou esteroide anabolizante. O tratamento com estrógeno, 
devendo ser administrado para o desenvolvimento de caracteres sexuais secundários nas 
pacientes com a síndrome e hipogonadismo, diminui a resposta à somatropina, portanto 
o início da terapia com estrógeno deve ser definido de modo a evitar o efeito negativo 
sobre o crescimento e a proporcionar a indução da puberdade em idade adequada.- 
Fármaco Somatropina: frasco-ampola de 4UI, 12UI, 15UI, 16UI, 18UI, 24UI e 30UI. Na 
fórmula de conversão, 1 mg equivale a 3 UI. Há apresentações comerciais com volumes 
de diluente diferentes para a mesma dose de hormônio, o que deverá ser observado na 
prescrição e orientação ao paciente. - Estrógenos conjugados: comprimidos de 0,3 mg. - 
Medroxiprogesterona: comprimidos de 10 mg.9,10

COMPLICAÇÕES
Na ST, como já falado anteriormente, há uma prevalência elevada de doenças do 

sistema cardiovascular, elevando o risco de morte prematura. As consequências mais 
graves, da insuficiência cromossômica X, envolvem justamente este sistema. Existem 
diversas complicações, porém a mais temida é a dissecção da aorta, que tende a ocorrer 
em idades mais precoces, assim, uma avaliação cuidadosa dos seus fatores de risco é de 
extrema importância.12

Os defeitos cardiovasculares estão presentes em até 50% da população com 
ST, sendo a principal causa de morte prematura, considerada três vezes maior quando 
comparada à população feminina em geral. Assim, a detecção e acompanhamento com 
exames de imagem se tornam fundamentais. As anomalias podem ser valvares, aórticas e 
venosas, portanto, falaremos um pouco sobre algumas delas.12

Válvula aórtica bicúspide
 A válvula aórtica bicúspide (BAV) é uma anomalia valvar congênita com ocorrência 

de aproximadamente 30% dos pacientes sindrômicos que, na maioria dos casos, não 
apresentam a clínica. Porém, mesmo sendo assintomáticos, a identificação é importante, 
pois a BAV aumenta o risco de endocardite infecciosa, estenose hemodinamicamente 
significativa, regurgitação valvar e aneurisma aórtico. Assim, esta anomalia requer 
diagnóstico, acompanhamento e, em alguns casos, cirurgia para evitar dissecção ou 
ruptura da aorta.12

O exame de escolha é o ecocardiograma, que irá possibilitar a visualização do folheto 
da válvula aórtica. Sua sensibilidade é de 89% e, em casos em que a valva não puder ser 
visualizada, a ressonância magnética será a próxima abordagem a ser realizada.12
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Coarctação da aorta
A coarctação da aorta (CoA) afeta cerca de 12% das mulheres com ST, sendo por 

vezes, realizado o diagnóstico, ao contrário da BAV, por achados clínicos de insuficiência 
cardíaca congestiva em casos críticos (figura 27.2), muitos deles já na infância.12

Fig. 27.2: coarctação da aorta (seta branca) em uma mulher com ST de 24 anos de idade 
em diferentes projeções: a) imagem de ressonância cinemagnética oblíqua sagital-oblíqua; 

b) aortografia por ressonância magnética renderizada por volume (vista posterior-oblíqua); c) 
projeção de intensidade máxima por ressonância magnética (vista sagital-oblíqua)

No entanto, uma vez que muitos dos casos são detectados tardiamente, qualquer 
mulher com suspeita de CoA deve ter uma ressonância magnética ou angiotomografia 
computadorizada (TC), com reconstrução tridimensional da aorta torácica.12

Sem tratamento, a CoA pode levar a complicações como HAS, ICC, dissecção e 
ruptura da aorta. A intervenção cirúrgica é a indicação de muitos dos casos, portanto esta 
complicação deve ser avaliada e acompanhada por um médico. Mesmo após o reparo 
cirúrgico, há um risco aumentado de hipertensão arterial sistêmica, doença arterial 
coronariana (DAC), doença cerebrovascular, dissecção da aorta e estenose.12

Arco transverso alongado
O arco transverso alongado (ETA) é uma anomalia silenciosa, detectada por 

ressonância magnética, definida como uma distância aumentada entre a origem das artérias 
carótida comum esquerda e subclávia esquerda, com achatamento do arco e torção ao 
longo da curvatura inferior. Sua frequência é de 31,4% a 49% dos pacientes portadores de 
ST. Esta anatomia distinta pode estar associada com complicações como dilatação aórtica, 
dissecção aórtica, coarctação de aorta e válvula aórtica bicúspide.12



 
Capítulo 27 308

Dilatação da aorta
A dilatação da aorta ocorre em 23% das mulheres com ST, podendo evoluir para uma 

dissecção de aorta. Assim, todas as mulheres com ST devem passar por uma avaliação 
ecocardiográfica periodicamente.  O diâmetro da aorta, corrigido para idade e tamanho 
corporal, é preciso para predizer eventos aórticos, sendo o principal marcador de risco para 
a dissecção aórtica.12

Dissecção da aorta
A dissecção da aorta é uma grande preocupação na ST, pois a incidência estimada é 

de 40 casos por 10000 pacientes, porém, mesmo sendo incomum, possui uma mortalidade 
muito elevada. Na população em geral, o pico de incidência da dissecção ocorre entre as 
idades de 50 e 80 anos, enquanto a mediana da idade da população portadora da síndrome 
é de 35 anos. Ao analisar os pacientes portadores da síndrome, até 90% das dissecções da 
aorta dos mesmos já apresentavam fatores de risco como BAV, dilatação aórtica e CoA que 
poderiam ser identificados com a imagem de ressonância. No entanto, em torno de 25% 
dos casos não possuem aparentes fatores além da ST, sugerindo que o fenótipo por si só 
pode ser um fator de risco.12

Outras complicações que podem ocorrer são as endocrinopatias, que podem se 
apresentar como osteoporose, hipotireoidismo, diabetes mellitus, dentre outras. Falaremos 
brevemente sobre cada uma delas.13

Osteoporose
A osteoporose é caracterizada como um distúrbio de desmineralização óssea, que 

pode ocorrer devido à deficiência de estrogênio, acarretando na diminuição da massa 
óssea e força, tendo como consequência o aumento do risco de fraturas por fragilidade. 
Ocorre com uma frequência de cerca de 60 a 80% nos pacientes portadores de ST.13

A disgenesia ovariana é uma complicação comum em pacientes com ST, resultando 
em deficiência de estrogênio. Tem sido mostrado que o nível médio de estradiol em meninas 
pré-púberes com ST foi significativamente menor, quando comparado com as meninas 
pré-púberes normais. O estrogênio exerce efeitos importantes no metabolismo do tecido 
ósseo, somado a isto, podem ser dependentes da dose. Os baixos níveis deste mesmo 
hormônio podem aumentar a sensibilidade mecânica do periósteo, aumentando o risco de 
osteopenia, osteoporose e fraturas devido à fragilidade óssea.13

Hipotireoidismo
A ST está associada a uma incidência elevada de doenças autoimunes, estando a 

glândula tireoide particularmente envolvida. O hipotireoidismo ocorre com uma incidência 
relativamente maior em pacientes sindrômicos do que nos indivíduos normais, com a 
distribuição de 52% em cariótipo 45,X e 48% em mosaicismo.13

A deficiência dos genes no cromossomo X pode ser responsável pela falta de 
exposição à auto-proteína no timo, levando ao escape de células T autorreativas. Portanto 
pacientes com ST possuem maior chance à autoimunidade.13
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Diabetes Mellitus
A diminuição da secreção de insulina em resposta à glicose é intrínseca à ST, sendo 

de alto risco para diabetes mellitus tipo 2. O DM2 é uma complicação endocrinológica de 
2 a 4 vezes mais prevalente em indivíduos com ST do que em mulheres normais, o que 
pode ocorrer em qualquer fase da vida, com idade de início tipicamente na terceira e quarta 
década. Um estudo estimou a prevalência de DM2 em 3,1% entre 20 e 39 anos, 12,4% 
entre 40 e 59 anos, 29% entre 60 e 74 anos.13

A principal região pseudoautossômica do cromossomo X (PAR1) está localizada 
no Xp distal, que é idêntico nos cromossomos X e Y e não sofre inativação de X. Os 
genes dentro do PAR1 codificam vários tipos de receptores, como fosfolipases, proteínas 
fosfatases, proteínas de ligação a GTP, transportador ATP e fatores de transcrição. Portanto, 
a haploinsuficiência do Xp causa o déficit na função das células b, que está envolvida na 
resposta anormal da secreção de insulina nos pacientes com ST.13
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