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Resumo: Introducdo: As Mucopolissacaridoses (MPSs) sdo doencas raras relacionadas a condicées metabdlicas
cronicas causadas por uma mutacio genética que resulta na deficiéncia de enzimas lisossémicas responsaveis pela
degradacio de glicosaminoglicanos, causando alteragées no funcionamento normal do organismo e alteracées bucais.
Objetivo: Avaliar as caracteristicas fisicas, sistémicas e orais de dois pacientes irmaos com Mucopolissacaridose tipo
IV-A atendidos na clinica de Pacientes Especiais da Universidade de Ribeirdo Preto-Unaerp, Sdo Paulo, Brasil. Relato
de Casos: Caso Clinico 1: Paciente do sexo feminino, 34 anos e Caso Clinico 2: Paciente do sexo masculino, 31 anos.
No Caso Clinico 1, foram observadas as caracteristicas clinicas e fisicas: dificuldade respiratéria, alteracoes 6sseas
nos bracos, deformidades em valgo dos joelhos, térax dismérfico, disostose com alteracées nas maos, diminuicao
da audicao, problemas reumatolégicos, dificuldade de locomocao, alteracdo da coordenacao motora, baixa estatura,
pescoco e tronco encurtados. Em relacdo as alteracdes orais: taurodontia em molares superiores e inferiores, dente
supranumerdrio, baixa altura mandibular, macroglossia, mordida aberta anterior, exostoses vestibulares, erosao
dentéaria nas superficies oclusal e palatina/lingual em quase todos os dentes, abertura bucal limitada, degluticao
atipica e palato profundo. No Caso Clinico 2 foram observadas as mesmas caracteristicas clinicas e bucais, exceto:
dente supranumerario e exostoses vestibulares. Conclusao: A MPS é uma doenca rara que afeta 6rgaos e tecidos,
necessitando de tratamento multidisciplinar ao longo davida, pois ndo ha cura. Entretanto, o tratamento odontolégico
é importante para contribuir com a qualidade de vida do individuo.

Palavras-chave: Mucopolissacaridose, Doencas raras, Hereditariedade, Manifestacdes orais, Glicosaminoglicanos.

Caracteristicas clinicas y orales en pacientes afectados por
Mucopolisacaridosis tipo IV-A: Reporte de casos

Resumen: Introduccién: Las Mucopolisacaridosis (MPSs) son enfermedades raras relacionadas con condiciones
metabdlicas crénicas causadas por una mutacion genética que resulta en la deficiencia de enzimas lisosomales
responsables de la degradacion de glicosaminoglicanos, provocando alteraciones en el funcionamiento normal del
organismo vy alteraciones bucales. Objetivo: Evaluar las caracteristicas fisicas, sistémicas y bucales de dos pacientes
hermanos con Mucopolisacaridosis tipo IV-A atendidos en la clinica de Pacientes Especiales de la Universidad de
Ribeirao Preto-Unaerp, Sao Paulo, Brasil. Informe de Caso: Caso Clinico 1: Paciente femenina, 34 afos y Caso
Clinico 2: Paciente masculino, 31 afos. En el Caso Clinico 1 se observaron las siguientes caracteristicas clinicas y
fisicas: dificultad respiratoria, cambios 6seos en los brazos, deformidades 6seas em las rodillas, torax dismorfico.
disostosis con cambios en las manos, pérdida auditiva, problemas reumatolégicos, dificultad para moverse, cambios
en la coordinacién motora, baja estatura, cuello y tronco acortados. Respecto a las alteraciones bucales: taurodontia
en molares superiores e inferiores, dientes supernumerarios, altura mandibular baja, macroglosia, mordida abierta
anterior, exostosis vestibulares, erosién dental en las superficies oclusales y palatinas/linguales en casi todos los
dientes, apertura bucal limitada, deglucién atipica y paladar profundo. En el Caso Clinico 2 se observaron las mismas
caracteristicas clinicas y bucales, excepto: diente supernumerario y exostosis vestibular. Conclusion: La MPS es una
enfermedad rara que afecta érganos y tejidos, requiriendo un tratamiento multidisciplinario de por vida, ya que no
tiene cura. Sin embargo, el tratamiento dental es importante para contribuir a la calidad de vida del individuo.

Palabras clave: Mucopolisacaridosis, Enfermedades raras, Herencia, Manifestaciones Bucales, Glicosaminoglicanos.
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Caracteristicas clinicas e bucais em pacientes afetados pela Mucopolissacaridose tipo IV - A: Relatos de casos

Clinical and oral characteristics in patients affected by
Mucopolysaccharidosis type IV-A: Case reports

Abstract: Introduction: Mucopolysaccharidoses (MPSs) are rare diseases related to chronic metabolic
conditions caused by a genetic mutation that results in the deficiency of lysosomal enzymes responsible for
the degradation of glycosaminoglycans, causing alterations in the normal functioning of the organism and
oral alterations. Aim: To evaluate the physical, systemic and oral characteristics of two sibling patients with
Mucopolysaccharidosis type IV-A treated at the clinic for patients with special needs of the University of
Ribeirao Preto - Unaerp, Sdo Paulo, Brazil. Case Reports: Clinical Case 1: Female patient, 34 years old; and
Clinical Case 2: Male patient, 31 years old. In Clinical Case 1, the following clinical and physical characteristics
were observed: respiratory difficulty, bone changes in the arms, valgus deformities of the knees, dysmorphic
thorax, dysostosis with changes in the hands, decreased hearing, rheumatological problems, difficulty in
locomotion, changes in motor coordination, short stature, shortened neck and trunk. Regarding oral changes:
taurodontia in upper and lower molars, supernumerary tooth, low mandibular height, macroglossia, anterior
open bite, vestibular exostoses, dental erosion on the occlusal and palatal/lingual surfaces in almost all teeth,
limited mouth opening, atypical swallowing and deep palate. In Clinical Case 2, the same clinical and oral
characteristics were observed, except: supernumerary tooth and vestibular exostoses. Conclusion: MPS is a
rare disease that affects organs and tissues, requiring lifelong multidisciplinary treatment, as there is no cure.
However, dental treatment is important to contribute to the individual's quality of life.

Key words: Mucopolysaccharidoses, Rare diseases, Heredity, Oral manifestations, Glycosaminoglycans.

Introducao grandes chamados glicosaminoglicanos
(GAGs).. A MPS IV-A é uma doenca
multissistémica e progressiva, com a
velocidade de progressao dos sintomas e
a gravidade da doenca variando em cada
individuo. Em geral, ao nascimento, esses
individuos apresentam um fendétipo normal
€, aos 2-3 anos de idade, as manifestacoes

da patologia podem ser observadas.

As Mucopolissacaridoses (MPSs) sao
doencas raras relacionadas a condicoes
metabdlicas  cronicas causadas  por
mutacdo genética. Essa anomalia resulta
de uma deficiéncia de enzimas lisossémicas
especificas que determinam o tipo de
MPS. Essas enzimas sao responsaveis
pela degradacdo dos glicosaminoglicanos

(GAGs)*2. A deficiéncia da enzima As alteracbes mais comuns  sdo:
leva ao catabolismo defeituoso dos faciais, esqueléticas, articulares, como
glicosaminoglicanos (mucopolissacarideos), deformidades em valgo nos joelhos,

resultando em um acumulo aumentado
de mucopolissacarideos nos lisossomos
intracelulares em varios tecidos do corpo*®.

hipermobilidade articular, subluxacdo e
displasia de quadril, doencas respiratdrias
e cardiacas, deficiéncias visuais e auditivas;
problemas digestivos, hérnias umbilicais e

As manifestagées da doenga podem ser ingUinaiS, dores arﬁCUIareS,alteragéeS Orais,

classificadas em sete tipos, incluindo: Tipos
L 1L LIV, VI, VI e IX7. Aprevaléncia de todos
os tipos de MPS é de 1 caso em 20.000
nascidos vivos®. Adoenca é causada poruma
mutacdo no gene IDUA (alfa-L-iduronidase),
que tem a sequéncia necessaria para
produzir a enzima que hidrolisa acucares

crescimento inadequado da coluna vertebral
(mas o esterno cresce normalmente,
lembrando o chamado “peito de pombo”),
levando a dificuldades respiratérias, baixa
estatura (com tronco e pescoco curtos),
disostose multipla, com alteracbes no
cranio, coluna vertebral, maos, quadris e
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0ssos longos. Com relacdo ao crescimento,
ele se torna mais lento apds os 18 meses de
vida, com interrupcao ao final da infancia. O
cognitivo é tipicamente preservado na MPS
IV-A%11,

Criancas e adultos com MPS necessitam de
cuidados especiais com a salde em funcao
da gravidade da doenca e, muitas vezes, sao
submetidosaumaabordagemde tratamento
multidisciplinar por equipes pediatricas
especializadas, incluindo cardiologistas,
neurologistas, psiquiatras, ortopedistas,
fisioterapeutas e oftalmologistas, devido
aos multiplos efeitos da doenca'?. Diante
disso, o objetivo deste estudo foi avaliar as
caracteristicas fisicas, sistémicas e bucais
de dois pacientes com Mucopolissacaridose
atendidos na clinica de Pacientes Especiais
da Universidade de Ribeirao Preto-Unaerp,
Sao Paulo, Brasil.

Relato de Casos

Os responsaveis pelos pacientes
forneceram, previamente, o consentimento
para o tratamento, documentacio e
subsequente publicacido dos casos.

CASO 1

Paciente do sexo feminino, 34 anos
(Figura 1), 92 cm de altura, 19 kg,
residente em Ribeirdo Preto, Sao Paulo,
Brasil, foi diagnosticada com Sindrome
de Morquio (MPS IV-A) aos 2 anos de
idade, quando sua mae notou aumento
6sseo na regidao do punho, malformacao
e problemas de crescimento no térax. No
entanto, quando levou a filha ao pediatra,
o médico informou que essas alteracoes
eram normais e que nao havia nenhum
problema com a crianca. Mesmo assim, a
mae decidiu consultar outro médico, que
diagnosticou a paciente com MPS tipo
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Figura 1. Paciente do sexo feminino com MPS IV-A.

IV-A e a encaminhou para tratamento no
Hospital das Clinicas de Ribeirdo Preto da
Universidade de Sao Paulo, Brasil (HCRP-
USP).

Em 1997, a paciente compareceu a Clinica
de Pacientes Especiais da Universidade de
Ribeirao Preto-Unaerp, Sao Paulo, Brasil,
para atendimento odontolégico de rotina
e vem sendo acompanhada até o presente
momento. Ao realizar a anamnese foram
obtidos dados importantes. Em relacdo ao
pré-natal,a mae ndo apresentou nenhuma
enfermidade durante a gestacdo; fez
uso do medicamento fosfato ferroso do
7° més de gestacao até 2 meses apods o
parto; os pais ndo sdo consanguineos e
possuem 5 filhos, sendo 3 portadores
da doenca. J4 no pds-natal, foi realizado
parto natural (9 meses de gestacdo); a
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paciente relatou que mamou no peito
durante 3 meses, fez uso de mamadeira
e chupeta, teve parotidite e varicela
guando crianca e declarou que os pais,
ao receberem o diagnostico da doenca,
ficaram surpresos, porém a reacao atual
€ de conformidade.

Ao ser guestionada sobre as sequelas
relacionadas a MPS, a paciente relatou:
dificuldade respiratoria, alteracoes dsseas
nos bracos (Figura 2), deformidades
em valgo nos joelhos (Figura 3), térax
disformico (Figura 4), disostose com
alteracdes nas maos (Figura 5), diminuicao
da audicdo (usa aparelho auditivo nos
dois ouvidos), problemas reumatolégicos,
dificuldade de locomocao, coordenacao
motora prejudicada, baixa estatura,
voz grave e encurtamento do pescoco
e do tronco. Devido a essas alteracdes

Figura 4. Térax disférmico

Figura 5. Disostose das mdos.

tém recebido acompanhamento
multidisciplinar no HCRP-USP com foco
no coracdo, ouvidos e olhos, bem como
na Unaerp com dentista e fisioterapeuta.
Entretanto, até o ultimo atendimento
clinico, a paciente relatou nao fazer uso
de medicacdo pois ndo houve liberacao

. . governamental.
Figura 2. Bracos com alteracdes 6sseas.

Em relacdo a saude bucal, a paciente
escova os dentes de forma independente
trés vezes ao dia (manh3, tarde e noite),
usa fio dental com menor frequéncia e
relatou ter fraturado o incisivo central
superior esquerdo (dente 21) devido a
uma queda quando crianca. Apos exame
radiografico (Figura 6), foi observado
tratamento endodéntico nos dentes 21 e

) _ ‘ 36, taurodontismo nos molares superiores
Figura 3. Deformidade em valgo dos joelhos.
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e inferiores, dente supranumerario - o 4°

Figura 6. Radiografia panoramica.

molar superiordireito (Figura 7) e mandibula
com altura limitada. Apds o exame clinico,
foram observados Ilabio proeminente,
lingua fissurada e macroglossia (Figura 8),
além de mordida aberta anterior, exostoses

Figura 7. 1°, 2°, 3° e 4° molares superiores direitos.

e-255802

Figura 8. Macroglossia e lingua plicada.
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vestibulares, erosao dentaria nas superficies
oclusal e palatina/lingual de quase todos
os dentes (Figuras 9 e 10), abertura bucal
limitada, respiracao bucal, degluticao atipica
e arco palatino ogival.

Figura 9. Dentes superiores com erosdo dentdria.

Figura 10. Dentes inferiores com erosdo dentdria.
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CASO 2

Paciente do sexo masculino, 31 anos
de idade (Figura 11), 1,4 cm de altura,
25 kg, residente em Ribeirdao Preto, Sao
Paulo, Brasil, irmao da Paciente 1, foi
diagnosticado com sindrome de Morquio
(MPS IV-A) aos 2 anos de idade, quando
sua mae notou algumas alteracdes
semelhantes as que havia observado em
sua irma (Paciente 1), quando esta foi
diagnosticada com MPS tipo IV-A. Como
resultado, ele foi levado ao pediatra, que
confirmou o diagnéstico de MPS tipo
IV-A, e também foi encaminhado para
tratamento no Hospital das Clinicas de
Ribeirdo Preto da Universidade de Sao
Paulo (HCRP-USP).

Em 2002, o paciente compareceu a Clinica
de Pacientes Especiais da Universidade
de Ribeirdo Preto-Unaerp, Sao Paulo,

Figura 11. Paciente do sexo masculino com MPS IV-A.

Figura 12. Disostose das maos.

Brasil, para atendimento odontolégico de
rotina e vem sendo acompanhado até o
presente momento. Dados importantes
foram obtidos durante a anamnese: em
relacdo ao periodo pré-natal: a mae nao
apresentou nenhuma doenca durante a
gestacao; os pais ndo sdo consanguineos e
tém 5 filhos, dos quais 3 sao afetados pela
doenca. No periodo pds-natal, foirealizado
parto natural (9 meses de gestacdo); o
paciente relatou ter sido amamentado
por 3 meses; apds prosseguiu de forma
nao-natural; fazia uso de Aerolin®; teve
parotidite e varicela quando crianca.

Ao ser questionado sobre as sequelas que
apresentava em razao da MPS, o paciente
informou: disostose nas maos (Figura
13), deformidades em valgo dos joelhos
(Figura 14), dificuldade respiratoria, torax
disférmico, audicao diminuida, problemas
reumatolégicos, dificuldadedelocomocao,
coordenacao motora debilitada, baixa
estatura, pescoco e tronco encurtados.
Devido a essas alteracbes, assim como
sua irma (Caso Clinico 1), tem recebido
acompanhamento multidisciplinar no
HCRP-USP com foco no coracao, ouvido
e olhos e na Unaerp com dentista e
fisioterapeuta. Diferentemente da irm3,
faz uso de medicacdo (Vimizim®) desde
2016, sendo aplicado 1 vez na semana
no HCRP-USP. Paciente relatou que apds
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nas superficies oclusal e palatina/lingual
de quase todos os dentes (Figuras 17 e
18), mordida aberta anterior (Figura 19),
labio proeminente, respiracdo bucal,
degluticao atipica, arco palatino ogival e
mandibula com altura limitada.

Figura 13. Deformidade em valgo dos joelhos.

o uso de Vimizim®, houve melhora na Figura 15. Diastema entre os incisivos centrais.
respiracao.

Em relacdo a saude bucal, o paciente
escova os dentes de forma independente
trés vezes ao dia (manh3, tarde e noite)
e usa fio dental com menos frequéncia.
Além disso, apresenta o habito de
onicofagia. Através do exame radiografico
(Figura 14) observou-se taurodontismo
nos molares superiores e inferiores.
Apos o exame clinico, constatou-se
diastema entre os incisivos superiores
(11 e 21) (Figura 15), lingua fissurada e

. . - , . Figura 16. Macroglossia e lingua plicada.
macroglossia (Figura 16), erosao dentaria s g guap

Figura 14. Radiografia panordmica. Figura 17. Dentes superiores com erosdo dentdria.
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Figura 18. Dentes inferiores com erosdo dentdria.

Figura 19. Mordida aberta anterior.

Discussao

O plano de tratamento odontolégico
deve ser fundamentado de acordo com
todas as alteracoes apresentadas pelos
pacientes com MPS. Exemplo disso, sao os
problemas cardiorrespiratérios, dificuldade
de locomocao, percepcao auditiva e visual,
com o intuito de proporcionar atendimento
seguro e confortdvel ao paciente.
Portanto, ao observar sinais e sintomas
de descompensacao clinica, deve-se
interromper o tratamento e reagendar
a consulta. Além disso, é importante
ficar atento a endocardite bacteriana
em procedimentos mais invasivos,
prescrevendo, se necessario, antibidtico
profilatico®.

Além disso, a maioria dos pacientes com
MPS se queixa de dificuldade respiratéria,

e muitos sao respiradores bucais. Durante
o atendimento odontolégico recomenda-
se posiciona-los de forma que a cadeira
odontoloégica apresente um angulo mais
proximo possivel de 90° para evitar a
posicao supina. O uso de isolamento
relativo também deve ser preferido, pois
o absoluto pode causar dispneia’®. Com
relacdo a perda ou diminuicao da audicao,
o profissional pode optar por se comunicar
com o paciente usando diagramas ou
desenhos explicativos. Os aparelhos
auditivos devem ser retirados durante o uso
de equipamentos que promovam grandes
ruidos, pois pode ser desconfortavel para
o paciente. Quanto as alteracdes visuais,
0os principais sintomas sao fotofobia e
perda de visdo. Durante o atendimento,
os instrumentais podem ser apresentados
por meio do tato ao paciente, para que ele
nao tenha movimentos bruscos durante o
procedimento odontoloégico. Além disso, é
preciso ficar atento quanto a luz do refletor,
para que nao incida diretamente nos olhos
do mesmo, uma vez que a grande maioria
apresenta fotofobial®. Outro aspecto a
ser considerado é a higiene bucal, pois as
alteracdes nas articulacoes podem limitar
0S movimentos, e 0s pacientes podem
relatar dificuldade para escovar os seus
dentes e usar o fio dental. Uma opcao para
isso é o uso de escovas de dente elétricas
ou adaptadas e fio dental com cabo®®.

As alteracoes orais sao diversas, tornando
essencial seu reconhecimento para a
determinacdo da melhor abordagem
terapéutica e preventiva. A hipoplasia
do esmalte pode ser tratada com
a aplicacio de selantes; a erupcao
dentdria tardia ressalta a importancia
do acompanhamento longitudinal com
0 cirurgido-dentista, permitindo a
observacdao do alinhamento adequado
da cronologia eruptiva; a respiracao

Vol 15, 2025

e-255802



e-255802

Pereira MFP, Fernandes GLP, Catananti IS, de Almeida EMFC, de Azevedo LIB, Marquesini Vanim M, Danelon M.

bucal também pode ser identificada pelo
dentista, que deve encaminhar o paciente
para avaliacdo médica; cistos dentigeros
sao diagnosticados por meio de exames
radiograficos de rotina; e as anomalias
dentomaxilares representam variacoes
no desenvolvimento das estruturas
orofaciais. As anomalias correspondem
a defeitos e/ou variagoes na estrutura,
tamanho, forma e posicao dos elementos
dentarios, podendo ter etiologia congénita,
hereditaria, adquirida ou idiopatica. Dessa
forma, o conhecimento dessas variacoes
¢ fundamental, uma vez que podem
indicar a presenca de alteracdes genéticas
e influenciar a conduta terapéutica
odontoldgical®4,

A primeira anomalia identificada em
ambos os pacientes estudados foi a
taurodontia. Um dente com taurodontia
s6 pode ser diagnosticado por meio de
exames radiograficos, uma vez que suas
caracteristicas externas sao semelhantes
as de um dente normal. Na radiografia, é
possivel observar o alongamento dacamara
pulpar na direcdo cérvico-apical. Esse
aumento da caAmara pulpar e a modificacao
da estrutura do canal tornam o tratamento
endodontico mais complexo, dificultando
a localizacao dos forames radiculares, bem
como a instrumentacao e obturacao dos
canais. Portanto, o uso de magnificacao é
fundamental para aumentar as chances de
sucesso do tratamento®.

A segunda anomalia  dentomaxilar
identificada foi o dente supranumerario,
gue excede a série dentaria normal. Sua
presenca pode levar a alteracbes como
dificuldades de erupcao, deslocamento
dentério, apinhamento, formacao de cistos
e tumores odontogénicos. O diagndstico
geralmente ¢é realizado por meio de
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exames radiograficos de rotina, uma vez
que a maioria dos dentes supranumerarios
encontra-se impactado e assintomatico. No
Caso clinico 1, foi identificado um quarto
molar superior direito supranumerario,
porém sua extracdo nao foi indicada®.
Outra caracteristica comum da MPS |V-
A, em ambos os casos apresentados, foi
a erosao dentaria. Esse fendmeno refere-
se a dissolucao da superficie dentaria,
resultante da desmineralizacao do esmalte
causada por acidos de origem extrinseca
(como alimentos acidos e medicamentos)
ou intrinseca (como no caso de pacientes
com refluxo  gastroesofagico), sem
envolvimento bacteriano. A paciente
do sexo feminino (Caso clinico 1) nao
apresentou em sua anamnese fatores que
justificassem a erosao, porém, de acordo
com a literatura, € comum que pacientes
com MPS [V-A apresentem alteracdes na
estrutura do esmalte tanto na denticao
decidua quanto na permanente. Dessa
forma, pode haver uma correlacao entre a
erosao dentéria e a doenca?®.

Por outro lado, o paciente do sexo
masculino (Caso clinico 2) relatou o uso do
medicamento Aerolin® durante a infancia.
Esse farmaco é utilizado para controlar e
prevenir espasmos bronquicos (contracoes)
durante crises de asma, bronquite cronica
e enfisema. Fardin et al. (2011)* analisaram
o potencial cariogénico e erosivo de
diversos medicamentos, incluindo o
Aerolin®, que foi um dos medicamentos
estudados com maior acidez e baixo pH,
apresentando, consequentemente, o maior
potencial erosivo. Dessa forma, a erosao
observada nesse paciente pode estar
correlacionada ao uso do Aerolin®. Como
medida preventiva, recomenda-se que
o paciente realize bochechos com agua
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ap6s a administracado do medicamento,
utilize dentifricios de baixa abrasividade e
escovas com cerdas macias.

Em relacdo ao tratamento com a terapia
de reposicdo enzimatica (TRE), foi relatado
gue apenas o paciente do sexo masculino
(Caso clinico 2) estd em uso atualmente,
enquanto sua irma aguarda autorizacao
governamental parainiciarotratamento. Os
principais beneficios dessa terapia incluem
a melhora no teste de caminhada de seis
minutos e a reducao da excrecao urindria
de glicosaminoglicanos (GAGs). Os efeitos
adversos ndo ocorrem em todos os casos,
mas os ja relatados incluem pneumonia,
hipersensibilidade, dor no local da
infusdo, infeccoes respiratdrias inferiores,
otite média, urticaria, infeccdes virais
do trato respiratério, vomitos e reacoes
anafilaticas. No presente estudo, mesmo
com medicacdo, o paciente (Caso clinico 2)
relatou apenas uma melhora na respiracao.
Diante do contexto abordado e discutido,
conclui-se que a MPS é uma doenca rara
gue acomete diversos 6rgaos e tecidos,
exigindo tratamento continuo ao longo
da vida por uma equipe multidisciplinar
de saude, uma vez que ainda ndo ha cura.
O tratamento odontolégico desempenha
um papel essencial na qualidade de vida
desses individuos, pois sua relacdo com
determinadas doencas sistémicas ja
foi estabelecida. Esses pacientes podem
apresentar diversas alteracdes orais, o que
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