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RESUMO
Dentre as doengas de depdsito lisossomal (DLS) que ocorrem por mutagdes hereditarias autossdomicas recessivas, as mucopolissacarido-
ses (MPS) podem ser classificadas em sete distirbios de acumulo de glicosaminoglicanos. A sindrome de Morquio A (MPS IV-A), ocorre
por atividade aberrante da enzima N-acetilgalactosamina 6-sulfatase, codificada pelo gene GALNS modificado com incidéncia de 1 entre
76.000 a 640.000 nascidos vivos. Os portadores da MPS IV-A apresentam displasias esqueléticas, face grosseira, baixa estatura, dores
articulares e patologias cardiorrespiratdrias, sendo que a terapia de reposi¢do enzimatica (TRE) com alfaelosulfase semanalmente € o
protocolo aprovado. Embora ndo interrompa a evolug@o da doenga, ocorre melhora na qualidade de vida dos portadores. Objetivo: pro-
mover triagem retrospectiva de MPS diagnosticadas no servigo de genética em um centro de referéncia no Norte Fluminense, no periodo
de 2006 a 2022. Descrig¢des: apos aplicacdo metodologica escolhida, foram filtrados trés pacientes em um total de 3.500 pacientes com
sinais e sintomas classicos de MPS e diagnostico confirmado por exames bioquimicos de MPS IV-A. Primeiro relato: paciente masculino,
20 anos. Chegou ao servico de genética aos 4 anos e 7 meses de idade no ano de 2006, portando exames com alteracdes compativeis com
MPS IV-A. Na revisdo neonatal, foi relatado pela mae do paciente internagdo prévia na unidade de terapia intensiva por comunicago
interventricular com resolugdo espontinea. O exame quantitativo dos metabdlitos de glicosaminoglicanos (GAG’s) na urina demonstra
elevacdo na concentragdo com 171 mg GAG/mmol creatinina para a referéncia de 4-6 anos (<9,2 mg GAG/mmol creatinina). O se-
quenciamento do gene GALNS (16q24.3) revelou mutagdo missense no éxon 11. Ao exame fisico, apresentava baixa estatura (100 cm),
abdome globoso, encurtamento de membros, voz fina, macrocefalia (54 cm de perimetro cefalico), encurtamento de pescogo € membros
superiores em antebrago, pés e mdos em valgo, flush de esclera, torax encurtado, discreto afastamento dentério e déficit auditivo. Além
disso, relatou artralgia intensa em joelho e quadril, apresentando limitagdo de marcha e dispneia. O desenvolvimento cognitivo mostrou-
-se preservado. Apos oito anos da primeira consulta, o paciente retornou com artralgia cronica, cansago fisico durante a anamnese e dois
episodios de dor precordial. Aos 11 anos e 8 meses, o exame quantitativo dos GAG’s urindrios manteve elevagdo com 8,34 mg GAG/
mmol creatinina (<6,7 mgGAG/mmol creatinina, entre 10-15 anos). Entretanto, o tratamento com alfaelosulfase néo foi realizado por
perda de seguimento. Segundo relato: paciente feminina, 27 anos e 9 meses. Procurou o servigo de genética em 2013 aos 18 anos com
diagndstico prévio de MPS IV-A. Ao exame fisico: baixa estatura (100 cm), pescoco encurtado, ponte nasal aumentada, dentes espagados,
torax encurtado, pectus protuso, encurtamento dos membros superiores com proeminéncia bilateral dos antebragos, maos displasicas com
clinodactilia do quinto dedo, quadril e membros inferiores encurtados bilateralmente, pés displasicos com tortuosidade de dedos bilateral-
mente e voz anasalada com respiracdo forcada, mesmo em repouso. Por motivos burocraticos, a paciente interrompeu TRE e demonstrou
piora significativa da clinica. Dois anos apos, retornou com tosse e secrecdo purulenta, artralgia intensa em punhos, maos, quadril e
dorso. Apds realizagdo de radiografia toracica, tratou com amoxicilina por apresentar infiltrado pulmonar em hemitérax direito. Desde
o inicio do tratamento a paciente interrompeu e reiniciou o tratamento em intervalos irregulares. Em 2019 retornou para consulta com
o protocolo em pausa e as queixas pregressas mantidas. A paciente segue na terapia referida sem mudangas estatisticas em pardmetros
antropométricos. Terceiro relato: paciente feminina, 9 anos e 10 meses. A primeira consulta ocorreu no ano de 2013 aos 5 meses de idade.
Ao exame fisico: mado em tridente, face discretamente grosseira, abdome globoso e hérnia umbilical. A hipdtese diagndstica de MPS foi
direcionada pelo aumento dos indices de GAG’s urindrios, pois os exames de dosagem de caridtipo G, quitotriosidase, e teste expandido
do pezinho para estabelecer os diagndsticos diferenciais para as doengas de Prune — Belly e Gaucher foram néo reagentes. Por esse mo-
tivo, a contraprova da elevacdo de GAG’s foi solicitada para dar inicio ao protocolo de reposi¢do enzimatica, em que o laudo retornou
elevado, confirmando o achado. Em 2014, aos 9 meses de idade, iniciou o tratamento com alfaelosulfase apds confirmagdo de MPS IV-A.
Ap06s dois anos, a avaliagdo antropométrica apresentava baixa estatura, discreto ganho de peso, displasia esquelética importante, aumen-
to da ponte nasal, piora da face grosseria e pectus protruso, escoliose do tipo GIBA, braquidactilia, voz anasalada, roncos, dificuldades
para dormir e espessamento discreto do primeiro quirodactilo. A méde da paciente relatava melhora nas complicagdes respiratorias, com
alivio do cansago e diminui¢des dos roncos, porém observava-se o inicio das displasias esqueléticas. Em 2016, aumentou-se a dose do
tratamento, sendo que, por intercorréncias no agendamento da reposi¢do enzimatica, ficou aproximadamente quarenta e oito semanas
sem TRE e desenvolveu um quadro de infec¢do respiratdria evoluindo para unidade de terapia intensiva (UTI) com recidivas esporadicas
nos dois anos seguintes. A paciente seguiu com consultas de acompanhamento e em sua avaliacéo fisica no ano de 2020, apresentava
discreto crescimento em estatura (104 cm) e, no ano seguinte, 107 cm. Até o dia de hoje mantem o uso de TRE. Conclusdo: os pacientes
encontrados pela triagem demonstraram clinicas semelhantes e compativeis com os dados literarios sobre os individuos ja diagnosticados
com a Sindrome de Morquio IV-A. Pode-se observar que a paciente do indice trés, a qual iniciou a terapia de forma mais precoce, teve
relativo crescimento em altura, comparada aos outros pacientes encontrados. Vale ressaltar que, ao interromper a terapia, os pacientes
dois e trés desenvolveram infecgdes respiratdrias, demonstrando a necessidade de se manter a TRE para prevengdo e estabilizagdo dos
quadros respiratdrios. Os casos relatados sdo poucos para definir prevaléncia da sindrome no municipio, no entanto, apontam a suma
importéncia do trabalho de rastreio, diagndstico precoce das doencgas genéticas e implementacdo do tratamento que é promovido pelo
servigo de genética. A triagem dos casos auxiliou na analise da evolugdo dos sintomas e da qualidade de vida dos pacientes apds TRE.
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