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Resumo

Introducéo: A pseudoacondroplasia é a segunda forma mais comum de
displasia esquelética. E uma condicéo caracterizada pelas manifestacdes
diversas no esqueleto axial e apendicular. Objetivo: Descrever um
paciente com pseudoacondroplasia e relembrar aos pediatras desse
diagndstico diferencial na investigacdo de baixa estatura. Descri¢ao
do caso: Paciente masculino de 5 anos e 7 meses com baixa estatura,
claudicacdo, encurtamento de méos e genu valgo a esquerda. As
alteragoes radiograficas e andlise genética confirmaram o diagndstico
de pseudoacondroplasia. Discussao: A pseudoacondroplasia € uma
displasia esquelética caracterizada por baixa estatura desproporcional e
osteoartrite de inicio precoce. Esta condi¢do é causada por uma mutacao
na proteina oligomérica da matriz da cartilagem (COMP), expressa
principalmente nos condrécitos, causando morte prematura destas
células do tecido cartilaginoso durante o crescimento 6sseo, o que leva
a alteragoes articulares diversas. Apesar de rara, é a segunda forma mais
comum de displasia esquelética e deve ser lembrada na investigacao de
criangas com disturbios do crescimento.
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Abstract

Introduction: Pseudochondroplasia is the second most common
form of skeletal dysplasia. It is a condition characterized by diverse
manifestations in the axial and appendicular skeleton. Objective:
To describe a patient with pseudoachondroplasia and remind
pediatricians of this differential diagnosis in the investigation of
short stature. Case description: A 5 years and 7 months old male
patient presented with short stature, lameness, shortened hands
and left genu valgus. Radiographic findings, and genetic analysis
confirmed the diagnosis of pseudoachondroplasia. Discussion:
Pseudochondroplasia is a skeletal dysplasia characterized by
disproportionate short stature and early-onset osteoarthritis. This
condition is caused by a mutation in the cartilage oligomeric matrix
protein (COMP), expressed mainly in chondrocytes, that causes
premature death of these cartilage tissue cells during bone growth,
which leads to several joint changes. Although rare, it is the second
most common form of skeletal dysplasia and should be considered
when investigating children with growth disorders.
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Introducao

A pseudoacondroplasia foi descrita pela primeira
vez em 1959 por Maroteaux e Lamy e tem prevaléncia
aproximada de 1/30.000, sendo a segunda forma mais
comum de displasia esquelética."? E uma condicio de
heranca autossdmica dominante que se caracteriza
pelas alteracdes no esqueleto axial e apendicular, com
manifestagoes clinicas como baixa estatura, escoliose,
frouxidao ligamentar e encurtamento das maos,
caracteristicas que sao reconhecidas, geralmente, a
partir dos dois anos de idade.'3#

Este artigo foi submetido ao Comité de
Etica em Pesquisa e aprovado sob parecer n°
47057921.7.3001.5362 e tem como objetivo adescricao
de um paciente com pseudoacondroplasia, a fim de
relembrar aos pediatras acerca deste diagndstico
diferencial na investigacdo de baixa estatura.

Descricao do caso

D.R.A, masculino, 6 anos e 3 meses, atendido em
servico de endocrinologia pediatrica por atraso de
crescimento. O peso de nascimento era 3.000g e
comprimento de 49cm. Sem histéria de doencas
pregressas ou cirurgias. A estatura da mae era 154 cm
e do pai, 163 cm.

Ao exame, apresentava estatura de 102 cm (5 cm
abaixo do 3° percentil), pesode 15,4 kg (1,5kg abaixo do
3° percentil), envergadura de 92cm e segmento inferior
de 43cm (relagao SS/SI=1,37), pré-pubere, maos curtas,
genu valgo a esquerda e marcha claudicante.

Os exames laboratoriais nao mostravam alteragoes:
glicemia de jejum: 85mg/dL, hemograma normal,
cdlcio: 9,8mg/dL, fésforo: 6,12mg/dL, fosfatase alcalina:
138U/L, magnésio: 2,3 mg/dL, sodio: 130mEq/L,
potassio: 4,4mEq/L, anticorpo anti-transglutaminase
tecidual (IgA): negativo, TSH: 3,8Ul/ml, TAL: 1,02ng/dL,
IGF-1: 114 ng/ml (VR 50 a 286), cortisol: 8,47ug/dL, PTH
29 pg/ml, calcidria: 10mg/24h, fosfaturia: 264mg/24h. A
velocidade de crescimentoerade 6,5cm/a. Aradiografia
de maos realizada aos 5 anos e 6 meses evidenciava
uma idade dssea de 2 anos e 8 meses, e mostrava
encurtamento dos metacarpos com irregularidade
cortical das bases, irregularidade cortical das epifises
distais de radio e ulna (demonstrado na Figura 1). O
caso foi enviado ao site de auxilio diagndstico das
osteocondrodisplasias (www.odc.med.br), que sugeriu
o diagnéstico de pseudoacondroplasia. Foi solicitada
anadlise genética (painel NGS/exoma TW), a qual
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Figura 1. Radiografia de maos (encurtamento dos metacarpos com
irregularidade cortical das bases, irregularidade cortical das epifises
distais de radio e ulna).

identificou uma variante em heterozigose no gene
COMP, associada a pseudoacondroplasia e displasia
epifisdria multipla. Essa variante missense c.2156G>A
consiste na substituicdo de um nucleotideo (G>A)
na posicao 2156 no exon 18, promovendo a troca de
uma glicina no cdédon 719 por um acido aspartico
(p.(Gly719Asp)).

Portanto, foi confirmado o diagndstico de
pseudoacondroplasia e o paciente foi encaminhado
para avaliacdo com neuropediatra e ortopedista, além
de manter acompanhamento com endocrinopediatra.

Discussao

A base fisiopatoldgica da pseudoacondroplasia esta
na displasia de epifises e metafises dos ossos longos,
ocasionada primariamente por uma mutagao no gene
codificador da proteina oligomérica da matriz da
cartilagem (COMP)." A mutacgao deste gene da COMP
torna a cartilagem articular incapaz de suportar cargas
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cotidianas, acarretando deformidades em todas as
areas do esqueleto axial e apendicular, sobretudo em
membros inferiores.’

Clinicamente, esses pacientes tém peso e
comprimento normais ao nascer e desenvolvem baixa
estatura desproporcional, com encurtamento dos
membros em relagao ao tronco, altera¢ées de marcha,
joelhos proeminentes e cifoescoliose.* Também, esta
condicao se associa a quadros de artralgia ao longo
da vida e a osteoartrite de inicio precoce, sendo a dor
cronica a complicagdo mais debilitante da doenca,
uma vez que compromete a mobilidade, realizacao
de atividade fisica e a qualidade de vida.>® Outras
caracteristicas incluem marcha anserina, amplitude
limitada de movimento nos cotovelos e quadris,
braquidactilia e curvaturas anormais da coluna
em alguns individuos. J& as caracteristicas faciais, o
tamanho da cabeca e inteligéncia estao preservados.’
Ainda, a subossificacdo do processo odontoide pode
levar a instabilidade da parte superior da coluna, o que
requer intervencao cirdrgica.®

O diagnostico é baseado em achados clinicos
e radiograficos caracteristicos’ Nos exames
radiogréficos, alguns achados como o achatamento
dos corpos vertebrais, a braquidactilia e as alteragoes
das metdfises e epifises sao caracteristicos.* Todos os
0ss0s longos das maos sao encurtados, os ossos do
carpo tornam-se irregulares e a maturagcao Ossea é
retardada® O tratamento envolve acompanhamento
ortopédico e controle da dor, devido a deterioragcao
das articulagdes.* Também fisioterapia, tratamento das
deformidades da coluna e corre¢des cirdrgicas fazem
parte da terapia, devendo a cirurgia ser postergada até
o final do periodo de crescimento.™

Conclui-se que o paciente descrito apresentava
baixa estatura, genuvalgo, claudicacao e encurtamento

Rev Ped SOPERJ. 2022;22(4):163-165.

dos membros, além de idade Ossea atrasada. Em
conjunto com histéria clinica e imagens radioldgicas,
o diagnostico de pseudoacondroplasia foi suspeitado,
sendo confirmado pelo teste genético mostrando
mutacgao no gene COMP. Apesar de rara, essa patologia
deve ser lembrada, principalmente apds os dois anos
de vida, nos quadros de insuficiéncia de crescimento
associado a alteracdes articulares.
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