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Resumo

Mucopolissacaridose VI (MPSVI), conhecida como Sindrome de Maroteaux-Lamy é uma doenga hereditdria, resultante da
deficiéncia da enzima N-acetilgalactosamina-4-sulfatase, causando acumulo do glicosaminoglicano Dermatan sulfato em todos
os tecidos, resultando em alteragdes nos 6rgdos afetados. O diagnéstico é obtido através de excrecdo aumentada de Dermatan
sulfato na urina e demonstra¢do reduzida da enzima supracitada. O tratamento é realizado a fim de melhorar a qualidade de
vida dos portadores, tratando as manifestacées clinicas, ou através de transplante de medula 6ssea ou terapia de reposi¢cdo
enzimatica. Esse estudo descreve o caso clinico de um paciente portador da MPS VI atendido no Ambulatério de Odontologia
do Hospital Ana Neri, apresentando manifestagGes tipicas faciais da doenga.
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Abstract

Mucopolysaccharidosis VI (MPS VI), known as Maroteaux-Lamy syndrome is an inherited disease, resulting from a defciency
of N acetylgalactosamine-4-sulfatase, causing accumulation of the glycosaminoglycan Dermatan sulfate in all tissue, leading
to changes in the affected organs. The diagnosis is achieved through increased excretion of the Dermatan sulfate in urine
and demonstration of the reduced mentioned enzyme above. The treatment is performed to improve the quality of life of
patients, treating the clinical manifestations, or by bone marrow transplantation or enzyme replacement therapy. This
study describes the clinical case of a patient with MPS VI treated at the dental clinic of the Hospital Ana Neri, with typical

facial manifestations of the disease.
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INTRODUCAO

Mucopolissacaridoses (MPS) constituem um
grupo de desordens hereditarias, caracterizadas pelo
acumulo de glicosaminoglicanos em multiplos 6rgdos
causado por deficiéncia de enzimas lisossOmicas
necessarias para degrada-los. Esse acimulo resulta em
diferentes manifestag¢Ges clinicas. As MPS tém curso
cronico e progressivo e o envolvimento é
multissistémico>34,

De acordo com a enzima deficiente, as MPS
podem ser classificadas em MPS I, MPS Il, MPS IlI-A,
MPS [1I-B, MPS I11-C, MPS 1lI-D, MPS IV-A, MPS IV-B, MPS
VI, MPS VIl E MPS IX345,

A Mucopolissacaridose tipo VI (MPS VI), foi
descrita pelos médicos franceses Maroteaux e Lamy no
ano de 1963%%,

E uma doenga genética rara de transmissdo
autossOmica recessiva, que envolve mutagdo e
funcionamento anormal da enzima hidrolase
lisossémica N-acetilgalactosamina 4- sulfatase,
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conhecida como arilsulfatase B (ARSB), codificada pelo
gene ARSB, localizado no cromossomo 5q13-145. Essa
deficiéncia enzimatica acarreta em acumulo de
metabdlitos parcialmente degradados de Dermatan
sulfato e Condroitin sulfato nos tecidos. O Dermatan
sulfato tem um papel importante na estrutura corporal,
especialmente na pele, tenddes, vasos sanguineos, vias
aéreas e valvas cardiacas, seu acumulo nas células e
tecidos, resulta em alteragdes clinicas. O Condroitin
sulfato ndo é excretado na urina, pois é degradado pela
hialuronidase, sendo apenas o Dermatan sulfato
encontrado em excesso na urina dos portadores da
sindrome®7:8910,

Os pacientes podem apresentar diversos
fendtipos clinicos, com ampla variedade de sintomas
multissistémicos. Podem apresentar desde formas
severas que aparecem antes dos dois anos e tem rdpida
progressdo, até formas leves em que a doenga é
diagnosticada na adolescéncia e na vida adulta com
sintomas brandos “®.

Anormalidades cardiacas sdao comuns, sendo
importantes causas de morbidade e mortalidade. Sdo
frequentes, insuficiéncia valvar e consequente estenose
valvar com regurgitacdo'®!!, ja a cardiomiopatia e
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hipertensdo arterial sistémica ocorrem em menor
freqUéncia. Hipertrofia cardiaca, hipertensdo pulmonar
e estreitamento das artérias coronarias também
ocorrem, levando a insuficiéncia cardiaca congestiva®*2.
Dependendo da severidade da doenga, o
comprometimento cardiaco pode ser a causa de morte
nesses pacientes.

No sistema nervoso central a complicagdo mais
frequente é a hidrocefalia comunicante. Ela pode ter
diversas apresentagles, entre as quais sonoléncia,
cefaléia e alteragdes comportamentais. A doenga, ndo
estd tipicamente associada com o dano progressivo do
estado mental, possuindo, portanto os pacientes em
geral intelecto normal embora as limitagdes fisicas
possam ter impacto no aprendizado e no
desenvolvimento de habilidades 91%13,

Patologia ocular é comum podendo afetar
qualquer parte do olho. Incluem hipertensdo ocular,
progressiva opacificagdo da cdrnea, catarata,
degeneracgao vitrea, edema do nervo dptico e atrofia
Optica, papiledema secunddrio a hidrocefalia,
glaucoma e cegueira 910121415,

Muitos pacientes com MPS VI desenvolvem
obstru¢do das vias aéreas superiores, devido
principalmente a fatores como macroglossia, pescogo
curto, tonsilas e adendides hipertrofiadas,
estreitamento da traquéia e infiltrado na nasofaringe.
Em consequéncia, costumam ter respiragdo dificil e
ronco; em alguns deles, a obstrugdo progressiva resulta
em apnéia do sono. S3o comuns também infeccdes
sinopulmonares recorrentes resultantes de doencga
obstrutiva das vias aéreas, respiracdo limitada por
anormalidades esqueléticas, organomegalia e excesso
de produg¢do de muco 2°.

E comum a restricio da amplitude de
movimentac¢do, principalmente dos joelhos, quadris e
cotovelos, desde os primeiros anos de vida, fazendo
com que os pacientes assumam uma postura encurvada,
com joelhos flexionados. Também desenvolvem
contratura em flexdo nas maos, com braquidactilia®>*°,

Podem-se verificar alteragdes abdominais, como
hérnias umbilicais e inguinais, hepatoesplenomegalia
com consequente protrusdao abdominal e da pele.

As manifestagdes cranio faciais sdo variadas,
podendo-se verificar retardo no fechamento das
fontanelas, testa proeminente, pescogo curto com
macrocefalia, opacidade das cérneas, hipertelorismo,
nariz achatado com narinas largas, cabelos e
sobrancelhas espessos, micrognatismo, rigidez da
articulagdo temporomandibular, bochechas
proeminentes e labios espessos. Na cavidade oral,
ocorre com freqiiéncia, macroglossia associada a
mordida aberta anterior, retardo na erupgdo e dentes
permanentes inclusos, hiperplasia gengival e hipertrofia
dos processos alveolares, palato ogival, hiperplasia

dos foliculos dentdrios e presenca de cistos dentigeros
16,17,18

A suspeita diagndstica de MPS é feita com base
na apresentacdo clinica. Niveis elevados de Dermatan
sulfato na urina sdo sugestivos de MPS, porém ndo
estabelecem um diagndstico especifico. O diagnodstico
tem sido aceito na presenca de atividade da enzima
ARSB menor que 10% do limite inferior da normalidade
em cultura de fibroblastos ou leucdcitos isolados,
realizada em laboratérios’.

Ndo existe cura até o presente momento para
esta condigdo, mas sdao realizados alguns
procedimentos para minimizar os sintomas e melhorar
a qualidade de vida dos portadores. O tratamento dos
sintomas é dirigido ao manejo das complica¢bes da
doenga e através de equipe multidisciplinar de
atendimento envolvendo as seguintes profissdes:
ortopedia e radiologia, fonoaudiologia, fisioterapia,
odontologia, pneumologia, otorrinolaringologia,
psicologia, cardiologia, oftalmologia, neurologia. O
tratamento especifico busca substituir a enzima
deficiente, envolvendo, quando indicado o transplante
de células tronco hematopoéticas e a terapia de
reposi¢do enzimatica >*>'>'°, O aconselhamento genético
é de extrema importancia para pais que ja tenham filhos
com a sindrome, bem como apoio psicolégico as
criangas e a familia®.

RELATO DE CASO CLINICO

Paciente J.S5.0, género masculino, seis anos,
natural de Itiuba e procedente de Monte Santo — BA,
portador de Mucopolissacaridose tipo VI, compareceu
ao ambulatério de Odontologia do Hospital Ana Neri
acompanhado da genitora, para avaliagdo
odontoldgica.

Segundo informag¢des fornecidas pela mae,
nascera de parto cesariano, pesando 2,55kg e com 49cm
de altura, desenvolvendo-se normalmente até os 2 anos
quando houve desaceleragdo do crescimento e
aparecimento das dificuldades motoras.
Paulatinamente, surgiu obstrugao nasal com respiragdo
bucal e modificagbes da face, se tornando cada vez mais
grosseira. A inteligéncia encontra-se mantida e ndo foi
observada deficiéncia de aprendizagem.

Ao exame fisico observou-se baixa estatura (98
cm), pescogo curto, semi-flexdo dos dedos das maos,
rigidez dos membros superiores, joelhos valgos, abdome
globoso com presenga de hérnia umbilical e auséncia
de visceromegalia (Figura 1), despropor¢do cranio-
facial com aumento do diametro antero-posterior,
hipertetorismo, sobrancelhas espessas, leve opacidade
das corneas, micrognatia, nariz achatado com narinas
largas (Figuras 2 e 3).  Verificou-se a presencga de
patologias associadas a sindrome, tais como doenga
obstrutiva das vias aéreas com apnéia obstrutiva do
sono leve, renite cronica e sopro cardiaco.

Ao exame clinico intra-oral observou-se mucosa
normocorada, mordida aberta anterior associada a
macroglossia, palato ogival e leve espessamento dos
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Figura 1- caracteristicas estruturais da sindrome.

Figuras 2 e 3 - Face sindromica. Vista frontal e lateral
esquerda.

Figura 4 - Radiogralia panoramica, mostrando inclusdes
dentais envolvidas por foliculos hiperplasicos.

L

Figura 5 e 6 - Transcirurgico e sétimo dia pds cirurgico do
paciente.

processos alveolares, higiene oral deficiente, presenca
de lesdo cariosa nas unidades dentarias 7.4, 7.5, 8.5,
5.5 e mobilidade nas unidades dentdrias 7.2 e 8.2.

Na radiografia panoramica, pode-se observar
retardo na esfoliacdo dos dentes deciduos antero-
superiores associado a inclusdo dos dentes sucessores
permanentes envolvidos por foliculos hiperplasicos.
Demais estruturas com aspecto de normalidade a
radiografia (Figura 4).

O plano de tratamento odontoldgico incluiu
orientagdo aos pais quanto a higiene oral da crianca,
consultas de condicionamento do paciente, profilaxia
e aplicagdo topica de fllor, restauracdo das unidades
5.5,7.4,7.5e8.5, exodontia das unidades 5.1,6.1,7.2 e
8.2. Optou-se pela realizacdo das exodontias e
restauracdes multiplas em centro cirdrgico sob
anestesia geral, por se tratar de paciente sindrémico e
nao colaborativo (Figuras 5 e 6).

O paciente encontra-se em acompanhado clinico
e radiografico no ambulatério de Odontologia do
Hospital a cada seis meses, a fim de prevenir possiveis
novas afec¢Oes em cavidade oral.

DISCUSSAO

Na MPS VI, o defeito basico é a deficiéncia da
enzima arilsulfatase B necessaria a degradacdo dos
glicosaminoglicanos Dermatan sulfato e Condroitin
sulfato, que se acumulam nos tecidos resultando em
alteragBes progressivas ao longo da vida?®.

No caso descrito, o paciente foi considerado
normal ao nascimento, com peso e altura dentro dos

R. Ci. med. biol., Salvador, v.10, n.2, p.194-197, mai./ago. 2011




Mucopolissacaridose tipo VI (Sindrome de Maroteaux Lamy): relato de caso

padrdes de normalidade. Os pais relataram o
surgimento dos primeiros sinais clinicos da doenga;
retardo no crescimento, macrocefalia e mudangas na
face a partir dos dois anos de idade, representando a
forma severa da sindrome, o que fez com que eles
procurassem atendimento médico*®. O diagnédstico de
foi sugerido aos trés anos de idade, através do excesso
de Dermatan sulfato na urina do paciente em associagao
com caracteristicas clinicas presentes .

Por se tratar de uma doenga
multissistémica, cronica e progressiva, outras
manifestagdes surgiram ao longo do tempo,
principalmente as osteoarticulares dificultando seu
movimento. Dificuldades respiratdrias também foram
notadas bem como alteragGes craniofaciais.

Os pais possuem uma filha mais velha sadia e
aconselhamento genético foi realizado logo apds
diagndstico, para conscientiza-los da possibilidade de
uma nova gestagdo risco para a sindrome, ja a mesma é
de origem genética'®.

O paciente encontra-se em terapia semanal de
reposicdo enzimatica no Hospital Cleriston Andrade,
na cidade de Feira de Santana - Bahia e a fim de melhorar
sua qualidade de vida, atualmente o paciente encontra-
se em acompanhamento por equipe multidisciplinar.
Sessdes de fisioterapia realizadas duas vezes por
semana sdo importantes para fortalecer a musculatura
e prevenir deformidades articulares. S3o também
realizadas abordagens psicoldgicas semanais para a
familia e a crianga. Sessdes de fonoaudiologia sdo
realizadas para melhora da fala, ja que o mesmo
apresenta fala embolada resultante da macroglossia.
Embora ndo seja encontrada rotineiramente na pratica
odontoldgica, em tais casos, os pacientes devem ser
orientados a manter sua saude bucal e geral para o
resto de suas vidas'*®.

CONSIDERAGOES FINAIS

Em se tratando de uma sindrome rara e de haver
diferentes manifestagdes clinicas, envolvendo diferentes
6rgdos, é importante que seja realizado um
acompanhamendo multidisciplinar dos portadores
dessa sindrome, a fim de prevenir, diagnosticar e tratar
precocemente suas complicagGes e oferecer ao paciente
uma melhor qualidade de vida.

O aconselhamento genético é de suma
importancia para os pais que ja tenham filhos com esta
sindrome, a fim de evitar novos casos, bem como o
acompanhamento psicoldgico da crianga e seus
familiares.
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