Resumo Sbhot

Osteogénese imperfecta

Epdnimos — doenca de Lobstein / doenga de Vrolic / doenca de VVander Hoeve / doenga dos
0ssos frageis / osteomalacia congénita / osteoporose fetal

Conceito - distarbio hereditario do tecido conjuntivo afetando tanto o 0sso quanto o tecido
mole. Alguns tipos autossomico-dominante, outros recessivos e algumas resultantes de
mutacdes.Envolve vérias formas de apresentacdo.Na forma mais grave o bebé nasce vivo
com varias fraturas ou morre ainda no periodo neonetal.Na forma mais branda, o
diagndstico é feito quando adulto jovem.

E um disturbio do tecido conjuntivo causado por defeitos bioquimicos nos genes
dos colagenos Al do braco longo do cromossomo 17 e A2 no braco longo do cromossomo
7.As mutacOes resultam em defeitos quantitativos ou qualitativos.Estes genes codificam
duas cadeias do pré alfa 1 e uma cadeia do pro alfa 2,responsaveis pela tripla hélice do pro-
colageno 1.Todos os tecidos formados por essa proteina(osso,dentina,esclera e ligamentos)
séo afetados

Na Ol tipo | o colageno é normal,mas com producao de apenas 50% do
volume,enquanto os tipos 11,111 e 1V o colageno é estruturalmente normal,com defeitos
moleculares.No tipo I,incidéncia de 1 caso/ 30000 em quanto no Il 1/ 62000
nascimentos.N&o se conhece a incidéncia exata do tipo Il e IV.O metabolismo mineral esta
normal.O problema € a producéo ruim do colageno tipo |.

A enfermidade deixou de ser considerada como "uma alteragao
nos genes que produzem o colageno, que clinicamente
se classifica em quatro tipos, para a qual nac ha tratamento
medico®, e passa a ser compreendida como um fascinante
conjunto de alteragbes genéticas, passivel de ser classificado
em pelo menos oito formas diferentes, e com alentadoras

perspectivas em relagao a terapéutica
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Incidéncia:

mTipol: 3-5/100.000

= Tipo ll: 1/40.000 - 60.000
= Tipo lll: 1-2/100.000

= Tipo IV: raro

TIPO I - SILLENCE:

= Mais comum

TIPO Il - SILLENCE:

= Raro

= Heranga autossémica dominante 2 :
= Heranga autossémica recessiva

= Esclerodtica azulada o,
= Esclerotica azulada

= Fragilidade 6ssea na infancia :
= Letal no periodo neonatal

= Surdez
= Vertebras achatadas
| - Vida quase normal Il — dbito no parto,1as semanas ou 1° ano
A — sem dentinogénese imperfeita morte principalmente por l.respiratoria

B- com dentinogénese imperfeita

TIPO Il - SILLENCE: TIPO IV - SILLENCE:

= Baixa estatura = Moderada falha no crescimento

= Heranga autossomica recessiva = Heranga autoss6mica dominante

= Esclerodtica branca = Esclerética branca

= Fraturas frequentes com deformidade
residual

= Fragilidade do esqueleto - forma
intermediaria de fraturas

= Deformidade no cranio

= Audi¢cao normal

Il — forma grave.Morte por insuf. IV — internediéria entre tipo | e 111
Respiratoria ou alteracdo do SNC. menos comum(<5%).esclera normal.
Dentinogénese e alteracdo da.coluna; expectativa de vida diminuida,mas
podem atingir idade adulta(dificil) boa parte é independente adultos
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Atualmente, os pacientes com Ol sdo classificados segundo os critérios de
Sillence ef al, publicados em 1973(13).

Ol do tipo | inclui pacientes com formas leves, estatura normal poucas
fraturas. sem grande deformagao dos 0ssos longos nem dentinogenesis
imperfecta

O tipo Il € o mais grave. A maiona dos pacientes falecem no periodo
perinatal.

O tipo Il € o de pacientes afetados em grau moderado a grave, facies
triangular, baixa estatura, deformidade dos o0ssos longos e
dentinogenesis imperfecta.

Os restantes dos pacientes sao classificados como tipo |V

Classificagdo de Shapiro - prognostico para andar

e Congénita — fraturas intra-atero / nascimento
|A — fémurs e costelas quebradas.Mortalidade de 94%
|B — contornos ésseos normais / com fraturas.Mortalidade de 8%.
(Esse grupo tem 59% em cadeiras de rodas e 33% deambuladores)

e Tardia
|A — fraturas antes de andar.33% em cadeiras de roda e 67%
deambuladores
|B — fraturas apds andar — 100% deambuladores

Clinica — Varia de acordo com o tipo da OIl.O diagndstico é imediato quando se trata do
tipo mais grave(tipo I1).Fragilidade dssea,baixa estatura,escoliose,dentinogénese
defeituosa,surdez de ouvido médio,frouxidao ligamentar,escleras e membranas timpanicas
azuis.Cranio mole e membranoso.Escleréticas azuladas.A forma 11 € herdada como traco
autossémico dominante e progndstico ruim.Morte perinatal como hemorragia craniana.
O tipo Il tem formas graves de deformidade e fragilidade 6ssea.Crianca sofre frturas na 12
infancia de formas banais.Fémur,tibia e tmero frequentemente atingidos.O calo 0sseo
costuma ser hiperplasico e pode degenerar para um osteossarcoma.Pseudo-artrose pode se
desenvolver se tecido inter”posto aos fragmentos 6sseos.Arqueamentos 0Sseos para
anterior,posterior,lateral ou medial sdo comuns devido a consolidacdo irregular..As
deformidades resultantes:

e Angulagdo antero-lateral do fémur distal

e Coxa vara do fémur proximal

e Arqueamento antero-lateral da tibia

e Angulagdo lateral do umero

Os ossos dos MMII sdo mais afetados que os dos MMSS.

Deformidades em rotacao do radio e ulna restringem a rotacéo antebraco.A incidéncia de
fraturas diminui ap6s a adolescéncia
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Esclerdticas azuladas sdo provocadas por espessura fina do colageno da esclera.No tipo IV
a cor é normal e o tipo Il sdo azuladas ao nascimento e claream depois podendo ser
brancas na vida adulta.No tipo | séo azuladas toda a vida e no Il sdo azuladas

Quanto mais grave, maior o n.de fraturas e mais precoces.

ESCLEROTICA AZULADA

A\

Quadro clinico

Muito caracteristico

Pele fina, macia e elastica
Esclerética azulada
Dentinogénese imperfeita
Hérnias

Muasculos “enfraquecidos”

A

: formidades
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A regido periférica da esclera pode apresentar um halo de cor branca e opaca denominada
anel de saturno.A hipermetropia é comum.

A pele é mais fina,translucida e mais distensivel,devido a diminuicdo da camada
dérmica,que lembra pele do idoso.

Frouxid&o exagerada dos ligamentos — quase universalmente na Ol.Como consequéncia
ocorre genum recurvatum, hiperextensdo cotovelo, pés valgos grave, subluxacéo atlanto-
axial,instabilidade articular(joelhos),luxac¢des do quadril ou cabeca radial.

Dentes anormais - deficiéncia de dentina.Erupcdo tardia e ambos dentes decidupos e
permanentes sao afetados.A 22 denticdo € mais afetada que a 12.Pequenos, coloragédo
marrom-amarelada ou azul translicido que se quebram facil ou sujeitos a cérie.Nos tipos 1A
e IVA sdo normais.No tipo IB e IVB tem dentinogénese imperfeita, podendo estar ou ndo
presentes no tipo 111.N&o se sabe do tipo Il devido a morte precoce.

=> esclerdticas e dentinogénese podem ser normais na OI.O sinal mais caracteristico é a
osteoporose difusa.

Em 1/3 pacientes cifoescoliose — osteoporose,frouxidao ligamentar e fraturas por
compressao vertebral..Espondilolistese patoldgica devido a alongamento da pars
interarticulares e ,as vezes, fratura por fadiga.

Infeccdes respiratdrias de repeticdo e insuficiéncia respiratoria podem surgir como
conseqéncia da hipotonia muscular e deformidades da coluna e térax

Na vida adulta surge surdez devido a otoesclerose(tipo condutivo) ou pressao sobre nervo
auditivo.Presente em 40% tipo | e 15% tipo IV.

Na puberdade, o risco de fraturas diminui,mas reaparece nas mulheres apds a menopausa e
nos homens apds 60 anos.

Deformidade de membros ,disturbios de crescimento e cifoescoliose podem causar baixa
estatura.

A inteligéncia é normal,brilhantes e geralmente ativas.Podem se tornar medrosas e retraidas
pelas multiplas fraturas.Hidrocefacia de baixa pressao e fontanela aberta por mais tempo.

RX — osteoporose € o sinal universal.Cranio quase ndo mineralizado ao
nascimento.Costelas semelhantes a um rosario,com mdltiplas fraturas.Atrofia da caixa
toréacica simula um adisplasia toracica asfixiante.0ssos longos curtos ou enrrugados(como
sanfona) e largos com cortex finos.Diéafise t&o larga quanto metafise.Fraturas em diversos
estagios de consolidacdo — assemelha-se a pipocas.

Ossos Wormianos sdo como ilhas no cranio,no 0sso membranoso néo
ossificado.Para terem valor diagnosticos, devem ter entre 4-6mm,no minimo 10 e dispostos
COMO um mosaico.

Exames laboratoriais:
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e Tfosfatase alcalina.Fosforo e célcio sérico normais.

e Colageno tipo I encontrado na pele,ossos e ligamentos.No tipo I o colageno tipo | é
normal mas ocorre uma subproducéo de 50%(gene COL 1A ligado ao cromossomo
7921).Nos tipos 11,11 e IV existem moléculas de coldgeno anormal e estruturalmetne
normal,seja nos genes COL 1 A ou COL 1 A2 ligados ao cromossomo 7g21)

Diagnostico diferencial — nanismo camptomelico,acondroplasia ou hipofosfatasia
cronica.RX e exames laboratoriasi esclarecem.As fraturas e hematomas podem levar a
pensar em sindrome da crianca espancada.Na crian¢a espancada as fraturas sdo mais
metafisarias.Nos quadros de cistinose e picnodisostose podem ocorrer fraturas
maultiplas,sugerindo Ol.Nos estadios iniciais da leucemia podem estar presentes
osteoporose difusa semelhante a Ol.

Tratamento:

O caminho mais desejado é a terapia génica, ainda em estudo.

Tipo | — to corriqueiro de fraturas

O tipo 3 e 4 necesitam de tto ortopédico mais intenso.Tipo 3 acompanhado desde o
nascimento pelo neonatologista.A partir do 1° ano,acompanhamento por fisioterapeuta.Em
geral o tipo 11l ndo deambula(cadeiras de roda), enquanto tipo | e IV deambula.Quando os
defeitos sdo incompativeis com funcéo - cirurgia

Profilome =

N
\

Fratura ‘. Deformidade Yy

P

w

1

Tratamento |

i

Diminuigcao
I > massa osseal
Osteopenial/rose

¢ Nd&o existe tratamento especifico.Medicamentos ainda incapazes de corrigir defeito
bésico.

e Objetiva reduzir ou prevenir fraturas e tratar deformidades para melhor funcéo
possivel.Equipe mulidisciplinar com ortopedista,oftalmo,pediatra,fisioterapeuta,...

e Orientar bem a familia, inclusive cuidado para seurar o bebé

e Problemas urgentes: insuficiéncia pulmonar por fraturas costelas (neonatologista)
,hematoma subdural pela fratura craniana( neurocirurgiéo).

e Hipotonia é um problema e fisioterapeuta importante para controle da cabeca e
pescoco , além de uso dos MMSS.Programa de exercicios..Orteses para suporte do
andar e postura.
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e Deformidades — osteotomias ou fragmentacdo com realinhamento e fixagéo
intramediular com hastes.Indicadas para deformidades progressivas e fraturas
maltiplas que prejudiquem a fungdo.Hastes so apartir dos 3 anos ou quando
comecando a andar e ficar de pé.Perda de sangue é um problema devido a
fragilidade capilar.Hipertermia malignoa pode
acontecer na anestesia. SR CeE L

Tratamento medicamentoso ]| _©>° Unica

Bifosfonados — Reduzem a dor,aumentam a reabsor¢ao Pamidronato —4 doses 4 meses

e densidade mineral 6ssea .1mg/Kg de peso

Pamidronato 0,5mg/Kg no 1° dia e Img/Kg/dia

nos 3 dias por ciclo de tto.Dai em diante de 4/4 m em 3

ttos/ano.V.O

Alendronato - semanal 4 meses

Alendronato E.V Sem medicagéo 4 meses
Zoledronato

Tratamento operatorio — Novos implantes,novas técnicas e novos materiais.Preferivel a
partir dos 4-5 anos.No acesso deve-se abrir o peridsteo que é mais espesso.As osteotomias
sdo feitas para os fragmentos ficarem os mais retos possivel.Ha necessidade de abrir o canal
medular pois na diafise tém forma de fita..Hastes telescdpicas, a parte mais grossa é
introduzidas pelas epifises enquanto a parte macica ,por terem menor didametro, devem ser
introduzidas pelas epifises onde estéo as fises com maior potencial de crescimento.A
fixacdo da haste é feita por parafusos e rosqueados na haste(Hastes de BD — Bailey-Dubow)
sofrem migragdes internas ou externas.Para minimizar as complicacdes, surgiu a haste de
Sheffield(SF) que substituiu parafuso por elementos em forma de T.

. F = a

PO imediato PO tardio
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Tratamento alternativo:imobilizacdo da fraturas com gesso mais leve que o habitual. A
consolidacdo é mais rapida .Retirar gesso mais precocemente

Tratzmznio Orivpzdico Conszgrvacdor

O tto da escoliose é mais dificil.

Bibliografia — Tachdjan / Ortopedia pediatrica Sbot / Lowell - Winter
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