Sindrome da unha amarela*
Yellow nail syndrome
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RESUMO

A sindrome da unha amarela é uma entidade clinica rara caracterizada por trés achados principais: alteracoes distroficas e de
coloracdo das unhas, linfedema e derrame pleural. Bronquiectasias e rinossinusite cronica tém sido freqlientemente associadas.
Relatamos o caso de uma paciente com os achados completos da sindrome, com derrame pleural bilateral e que estava em
tratamento de tuberculose pulmonar havia nove meses. Na sua histéria familiar havia a descricdo de dois casos semelhantes,
em irma e irmdo.
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ABSTRACT

Yellow nail syndrome is a rare disorder characterized by three main features: discoloration of the nails, together with
dystrophic alterations; lymphedema; and pleural effusion. 1t is often accompanied by bronchiectasis and chronic
rhinosinusitis. Herein, we report a case of the complete syndrome with bilateral pleural effusion in a patient under
treatment for pulmonary tuberculosis for nine months. There was a family history of two similar cases in siblings.
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INTRODUCAO

A sindrome da unha amarela (SUA) é uma do-
enca muito rara, de etiologia desconhecida, que
consiste na presenca de unhas amarelas, linfede-
ma e derrame pleural. Freqlientemente se associa
a outros achados, principalmente bronquiectasias
e rinossinusite cronica.

Apresentamos o caso de uma paciente com os
achados tipicos da SUA, que desenvolveu quadro
de tuberculose pulmonar cavitaria. A investigacio
etiologica do derrame pleural revelou-se negativa
para tuberculose pleural e quilotorax.

RELATO DO CASO

Uma mulher de 61 anos internou-se no Hospital
Governador Israel Pinheiro, em marco de 2004, com
quadro de dispnéia, febre e expectoragdo amarela-
da em grande volume, além de gotejamento pos-
nasal.

Ao exame fisico, tinha todas as unhas das méaos
(Figura 1) e dos pés com coloracdo amarelada, com
areas de escurecimento discreto, com aumento da
curvatura longitudinal e transversa, perda da cuti-
cula e lunula, onicolise e estrias transversais de hi-
perceratose. Apresentava edema ndo compressivel
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Figura 1 - Imagem mostrando unhas amarelas e distroficas.

de membros inferiores, mais intenso na perna es-
querda, com eritema leve nesta perna (Figura 2). A
ausculta pulmonar apresentava roncos difusos, si-
bilos esparsos e crepitagdes no terco médio do he-
mitorax direito, além de diminuicdo do frémito t6-
raco-vocal e atrito pleural na base direita. Os de-
mais sistemas apresentavam-se sem alteracdes.

Em sua histdria pregressa, destaca-se que em
julho de 2003, ap6s um quadro de tosse com ex-
pectoracdo com raias de sangue e emagrecimento,
foi feito o diagndstico de tuberculose pulmonar
através da pesquisa de bacilo alcool-acidorresisten-
te, que resultou positiva no escarro. Foi iniciado o
tratamento com 0. No nono dia de medicacdo a

Figura 2 - ITmagem mostrando linfedema e altera¢des ungueais
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paciente desenvolveu hepatite medicamentosa. Fez
uso, entdo, de isoniazida e etambutol, com término
do tratamento programado para julho de 2004.

Relatava apresentar alteragdes ungueais, e que
edema de membros inferiores estava presente desde
a adolescéncia.

Quanto a historia familiar, informou que um
irmdo apresentara quadro clinico com alteracdes
ungueais, edema de membros inferiores e derrame
pleural, o qual ja fora submetido a varias toraco-
centeses, e que uma irma falecera com doenca se-
melhante a sua.

Trouxe consigo os seguintes exames: ultra-som
abdominal, com leve hepatomegalia inespecifica,
derrame pleural bilateral e microlitiase em vesicula
biliar; e tomografia computadorizada do torax, que
apresentava derrame pleural bilateral, dilata¢cdes bron-
quicas cisticas no lobo médio e presenca de imagem
cavitaria no segmento apical do lobo inferior direito
(Figuras 3A e 3B).

Devido ao quadro febril e de expectoragio puru-
lenta abundante em paciente com diagndstico to-
mografico de bronquiectasias do lobo médio, foi ini-
ciado tratamento com ceftriaxona 2,0 g intravenosa
a cada 24 horas e foram solicitados exames comple-
mentares, cujos resultados sdo descritos a seguir.

A radiografia de térax mostrou derrame pleural
bilateral, mais volumoso a direita. Exames de sangue
- hemograma: global de leucdcitos 6.380 (N68,5 -
120,1 - M6,1 - E4,0 - B1,2); hemoglobina: 12,8;
plaquetas: 351.000; triglicérides: 100 mg/dL; coles-
terol total: 158 mg/dL; HDL: 47 mg/dL,VLDL: 20 mg/
dl, LDL: 91 mg/dL; atividade de protrombina: 88,9%;
RNI: 1,06; PCR: negativa; albumina: 3,1 g/dL; glo-
bulinas: 3,8 g/dL. Para a hemocultura foram coleta-
das trés amostras, e ndo houve crescimento apds
sete dias.

Para esclarecimento definitivo do diagndstico
etiologico do derrame pleural, optamos pela tora-
cocentese com biopsia pleural, que trouxe as in-
formacgoes descritas a seguir. Liquido pleural - apds
centrifugacdo, apresentou cor amarela, aspecto lim-
pido, e com depdsito hematico; citometria: 1.100
células, 11% de polimorfonucleares, 89% de mo-
nonucleares, inumeras hemacias, raros histiocitos
e células mesoteliais; cultura: ndo houve cresci-
mento de germes apo6s 72 horas; gram: ndo foram
vistas bactérias, alguns piocitos por campo; as-
pecto: transparente; glicose: 92 mg/dL; colesterol
total: 75 mg/dL; triglicérides: 28 mg/dL; LDH: 166
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Figura 3 - A) Imagens cisticas no lobo médio com sinais de retracdo por bronquiectasias (seta) e derrame pleural
bilateral maior a direita; B) Imagem cavitaria de parede espessa em lobo inferior direito e derrame pleural bilateral.

DISCUSSAOQ

Ul/L; proteinas totais: 5,0 g/dL; auséncia de qui-
lomicrons. A citopatologia do liquido pleural mos-
trou liquido pardo-avermelhado, e esfregaco de
fundo hemorragico contendo raras células meso-
teliais isoladas, de permeio a numerosos linfocitos
tipicos, sem células malignas. A bidpsia pleural
mostrou moderado infiltrado inflamatdério mono-
nuclear e fibrose densa, permeada por células de
padréo fusiforme; ndo se identificaram granulo-
mas e agentes especificos.

Esses achados levaram-nos ao diagnostico de
exsudato pleural de causa ndo tuberculosa, con-
firmando a etiologia decorrente da sindrome da
unha amarela, e sem evidéncia de quilotorax.

Outros exames complementares foram realiza-
dos. O ecodopplercardiograma a cores mostrou
funcéo global de ventriculo esquerdo preservado,
fracdo de ejecdo de 63%, prolapso valvar mitral
pequeno com regurgitacdo minima, auséncia de
derrame pericardico e dilatagdo leve de aorta as-
cendente. A tomografia computadorizada dos
seios da face apresentou hipertrofia de cornetos e
opacidade dos seios maxilares bilaterais, com pre-
senca de nivel hidroaéreo e velamento do seio et-
moidal esquerdo.

Durante o periodo que permaneceu no hospital,
a paciente foi submetida a duas toracocenteses, com
um intervalo de onze dias, retirando-se 500 e 300
ml de liquido xantocroémico em cada uma delas, res-
pectivamente. A paciente evoluiu bem, com dimi-
nuicdo no volume e alteracdo na cor da expectora-
cdo, melhora da dispnéia e desaparecimento da fe-
bre. Recebeu alta hospitalar no dia e foi encaminha-
da para controle ambulatorial.
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A SUA é mais freqliente no sexo feminino (1:1,6) e
ocorre principalmente na meia idade, embora existam
quadros descritos desde o nascimento até a oitava dé-
cada de vida."” Historia familiar ¢ uma ocorréncia rara.

Ela foi inicialmente descrita em 1964, em um
estudo com treze pacientes portadores de unhas
amarelas e linfedema.®

Em 1966, foram apresentados trés casos de por-
tadores de linfedema e derrame pleural, sendo que
dois tinham unhas amarelas, e sugeriu-se que to-
das estas alteracdes poderiam se dever a deficién-
cia da drenagem linfatica, quer seja da cavidade
pleural, quer seja da extremidade dos dedos. Nes-
tes trés pacientes, o estudo do liquido pleural mos-
trou alta concentragio protéica, acima de 4,0 g/dL,
e predominio de linfécitos.”)

Em 1969, foi sugerida a presenca de bronqui-
ectasias como quarto componente da SUA.®

Foi publicado, em 1972, um estudo com 12
pacientes atendidos na Mayo Clinic, em que foram
verificadas varias combinagdes da sindrome: 5 ti-
nham os trés achados, 4 apresentavam linfedema e
efusdo pleural, 1 tinha unha amarela e linfedema e 2
eram portadores apenas das alteracdes ungueais.® A
ordem de aparecimento dos diversos achados na his-
toria natural destes pacientes era varidvel, mas na
maioria das vezes o derrame pleural era o mais tar-
dio. O tempo de aparecimento de toda a triade pode
ser longo e, portanto, os autores incluiram dois ca-
sos que tinham apenas as alteracdes ungueais. Am-
bos pacientes eram portadores de bronquiectasias.

Uma revisdo feita em 1986 informa que, até
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aquela data, haviam sido descritos 62 casos de
SUA e apenas dezessete com a triade completa -
unhas amarelas, linfedema e efusio pleural.©

A sindrome tem sido associada a doencas respira-
torias como brongquiectasias*? e sinusite cronica.®” Em
12 casos descritos em um estudo, bronquiectasias es-
tavam presentes em 5 e sinusite cronica em 4 deles.®

As alteracdes ungueais parecem se dever a de-
ficiéncia de drenagem linfatica das extremidades
digitais, levando a um retardo de crescimento das
unhas, com espessamento, perda de cuticula e lu-
nula e grau variavel de onicdlise.

O linfedema pode aparecer nos membros infe-
riores e superiores, ¢ freqlientemente assimétrico
e algumas vezes muito discreto.

0 derrame pleural é um exsudato, com predo-
minio de linfdcitos, de tamanho variavel, uni ou
bilateral e geralmente oligossintomatico. Apos a dre-
nagem de alivio, o reacumulo do liquido pode ocor-
rer em poucos dias ou em vdrios meses. Em caso de
recidiva precoce pode ser necessaria a pleurodese
quimica ou cirurgica.®

Em 1990, foi apresentado o caso de um paciente
de 65 anos, portador da triade completa, com grande
efusdo pleural esquerda, que necessitou de repetidas
toracocenteses de alivio.”» Como houve recusa do mes-
mo a se submeter a pleurodese, foi colocado um shunt
pleuroperitoneal, com boa resposta ao tratamento apds
um ano de seguimento. Esta foi a primeira vez que tal
procedimento foi adotado, segundo o autor.

0 derrame pleural parece ser uma manifesta-
¢do tardia da doenca.'” Casos de regressio es-
pontéanea da efusdo tém sido relatados.('""'?

Segundo alguns autores, a teoria do bloqueio linfa-
tico isoladamente ndo ¢ suficiente para explicar todas
as manifestacoes clinicas da SUA e os altos contetidos
protéicos encontrados nos estudos do liquido pleural
destes pacientes.!”” Eles sugerem a presenga de micro-
angiopatia com aumento da permeabilidade microvas-
cular como o provavel mecanismo fisiopatoldgico.

Na literatura brasileira, encontramos a descricdo
de dois casos de SUA. Ambos apresentam os trés
componentes da sindrome, sendo o primeiro associa-
do a presenca de derrame pericardico™ e o segun-
do acompanhado de bronquiectasias e sinusite.!"

0 caso aqui apresentado tem achados que mere-
cem destaque: a triade é completa e com presenca de
sinusite cronica e bronquiectasias evidentes a tomo-
grafia computadorizada de alta resolu¢do; em julho de
2003, a paciente apresentou tuberculose pulmonar com
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imagem cavitaria a tomografia computadorizada do torax
e exame de bacilo dlcool-acidorresistente positivo no
exame de escarro; uma irma faleceu com quadro clini-
co semelhante; a paciente possui um irméo vivo e por-
tador da triade completa; a pesquisa de quilotérax como
causa do derrame pleural foi negativa; e nido houve
achado de derrame pericardico ou peritoneal.

A sindrome da unha amarela é uma entidade rara,
cujo tratamento ¢ basicamente sintomatico, porém
deve ser investigada em pacientes portadores de der-
rame pleural de causa desconhecida, especialmente
quando se tratar da presenca de derrame bilateral ou
quilotorax, ou em pacientes portadores de linfedema.
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