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Osteogénese imperfecta na forma grave: relato de caso
Severe osteogenesis imperfecta: case report
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RESUMO

Os autores apresentam um caso clinico de Osteagenesis Imperfecta,
dando énfase as caracteristicas clinicas, epidemioldgicas, formas de
classificagao e tratamento da doenca. Trata-se de um caso clinico
importante para o conhecimento nao s6 de pediatras e ortopedistas,
mas também de outros profissionais envolvidos com o problema.
0 artigo foi descrito juntamente dos Servicos de Pediatria e de
Neonatologia da Clinica Girassol, em Luanda, Capital da RepUblica
de Angola, Africa.
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ABSTRACT

The authors present a case of Osteogenesis Imperfecta, emphasizing
the clinical and epidemiological characteristics, forms of
classification and treatment of the disease. This is an important
case not only to the knowledge of pediatricians and orthopedists,
but also for other professionals involved with the problem. This
article has been jointly described by the Departments of Pediatrics
and Neonatology of the Girassol Clinic in Luanda Capital of the
Republic of Angola, Africa.
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INTRODUGAO

A ostegenesis imperfecta (Ol) ¢ uma doenga rara, com
prevaléncia estimada de 1/10.000 a 1/20.000 nasci-
mentos, caracterizada pela presenca de 6ssos frageis
e osteopenia®. Apesar de ser reconhecida como do-
enca desde o século XVIII, sido recentes as indmeras
e importantes mudangas introduzidas no seu conceito.
Tradicionalmente, era considerada uma afeccao devida
apenas a uma alteracao nos genes produtores do colage-
no tipo I, compreendendo basicamente quatro tipos (I
a IV), segundo a classificacao de Sillence et al. de 1979,
baseada nos quadros clinico e radiol6gico®, e sem pos-
sibilidade de tratamento clinico curativo. Atualmente,
contudo, com o advento dos estudos de analise genética
molecular, a denominacao ostegenesis imperfecta corres-
ponde mais a um grupo de desordens, sendo reconhe-
cidos defeitos quantitativos de producao e qualitativos
na sintese do coldgeno, dando origem a uma grande va-
riabilidade clinica®. Assim, foram identificadas vérias
outras formas (tipos V a VIII) e, ao mesmo tempo, sur-
giram razoaveis possibilidades terapéuticas capazes de
melhorar o curso e a qualidade de vida dos pacientes®%.
Deve-se salientar, ainda, que para alguns autores os
tipos VII e VIII deveriam ser excluidos da classificacao
por se diferenciarem por critérios genéticos, mas clini-
camente se sobreporem aos tipos II-IV®,

Trabalho realizado na UTI Neonatal da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

' Médico Neonatologista; Coordenador do Servigo de Neonatologia da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

2 Médica Neonatologista da Equipa da UTI Neonatal da Clinica Girassol, Luanda, Angola.
 Médica Neonatologista da Equipa da UTI Neonatal da Clinica Girassol, Luanda, Angola.
* Médica Neonatologista da Equipa da UTI Neonatal da Clinica Girassol, Luanda, Angola.
®Meédico Cirurgido Pediétrico da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

% Docente do Gabinete de Ensino e Pesquisa da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

7 Médica Epidemiologista da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

® Docente do Gabinete de Ensino e Pesquisa da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

% Enfermeira Neonatologista da UTI Neonatal da Clinica Girassol, Luanda, Angola; Mestranda em Comunicac&o em Satde, Universidade Aberta de Portugal, Portugal.

'"Médica Residente do 1° Ano de Pediatria da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

"Médica do Servigo de Pediatria da Clinica Girassol, Luanda, Angola.

Autor correspondente: Fernando Bastos — Rua Minas Gerais, 180. CEP 122307-060 — Jacaref (SP), Brasil — Tel.: 11 3955-3444 — e-mail: fernandobbastos@yahoo.com.br

Data de submissdo: 24/5/2010 — Data de aceite: 28/10/2010

einstein. 2010; 8(4 Pt 1):480-2



A importancia da doenca cresceu desde que passou
a fazer parte do diagnéstico diferencial nos casos do
sindrome da crianca espancada, implicando a necessi-
dade de pediatras e demais profissionais da area da sad-
de deterem conhecimentos suficientes para reconhecer
a enfermidade®.

A maior parte dos casos ¢ herdada de maneira au-
tossOmica dominante (tipos I-V), embora haja variantes
em que a transmissao € autossOmica recessiva (alguns
raros casos do tipo I1II e os tipos VII e VIII), e ainda ha
a possibilidade da ocorréncia de mutacao de novo“®.

A maioria dos pacientes apresenta mutacao genéti-
ca em um dos dois genes que codificam as cadeias alfa
do colageno do tipo I, os genes COL1A1 ou COL1A2,
que ocorrem nos tipos I-IVW, Essas mutagoes reduzem
a quantidade de colageno tipo I produzido pelo organis-
mo, levando a fragilidade dssea. Mas nem todos os ca-
sos apresentam mutagdes nesses genes, COmo acontece
nos tipos V-VIII, nos quais elas nao sdo encontradas®.

As formas clinicas da doenga tém ampla variabili-
dade, desde leves (OI tipo I) ou moderadas (OI tipos
V-VII), a quadros graves (OI tipos III e IV) ou letais
no periodo perinatal (tipo II). O quadro inclui fraturas
multiplas na auséncia de trauma, deformidades Osseas,
esclerdticas azuis, dentinogénese imperfecta e, a partir
da puberdade, surdez condutiva ou mista®®.

O diagnostico pré-natal pode ser feito em gestagoes
de risco pela obtencdo de amostras de vilo corial com
analise do colageno sintetizado pelas células fetais entre
10 e 12 semanas de idade gestacional, ou ainda por ul-
trassonografia, pela identificagdo de fraturas Gsseas®”.
Ap0s o nascimento, o diagnéstico é eminentemente
fungao do quadro clinico do paciente pela analise da
histdria familiar e pelo quadro radiolégico, ou ainda, se
pertinentes, por exames genéticos ou bioquimicos®.

Atualmente, o tratamento médico se baseia no uso de
bifosfonatos, que podem trazer melhora significativa ao
paciente, diminuindo a dor, o nimero de fraturas e me-
lhor mobilidade. Fisioterapia, reabilitacao e cirurgia or-
topédica também fazem parte do arsenal terapéutico®.

DESCRIGAO DO CASO

Recém-nascida de L.S., 5 dias de vida, sexo feminino, 2.460 g,
raca negra, idade gestacional nao informada, parto eutdcico
hospitalar, transferida de maternidade publica. A mae nao
teve acompanhamento pré-natal e negava doencas fami-
liares. A crianca deu entrada em estado agdnico, mucosas
hipocoradas, grave insuficiéncia respiratdria, com frequén-
cia respiratéria de 66 rpm, marcada tiragem intercostal,
retracao esternal, cianose intensa por hipoxemia grave. O
aspecto do recém-nascido era disforme, com extremidades
curtas e encurvadas. Notava-se crepitagdo subcutidnea na
regiao da patela e no terco médio da tibia e fibula. A cabega
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parecia desproporcional, tendendo a ser maior em relacao
ao tamanho do corpo, orelhas de implantacao baixa e com
esclerdticas azuladas (halo azul). Tinha frequéncia cardiaca
de 146 bpm, sopro sistélico audivel em todos os focos aus-
cultatérios, com ictus cordis e frémito de ++++++/6, com
abdome distendido e hepatomegalia de 4 cm.

Realizadas manobras de suporte basico de vida, in-
cluindo a entubagao orotraqueal e a transferéncia para
a Unidade de Cuidados Intensivos Neonatais, sendo
submetida a assisténcia ventilatoria continua.

Foi concebida a hipdtese diagndstica de OI, sendo
solicitados os seguintes exames complementares:

- raio X de ossos longos. O exame de imagem radiol6-
gica mostrou multiplas fraturas na clavicula, Gmero,

radio, ulna, patela, fémur, tibia e fibula (Figuras 1 e 2).

Figura 1. Raio X de Tdrax AP no leito mostrando comprometimento pulmonar
as custas de congestéo cardiogénica; aumento da érea cardiaca as custas das
camaras direitas; percebem-se fraturas com curvatura no osso clavicular direito

Figura 2. Raio X de membros inferiores mostrando mdiltiplas fraturas de tibia,
fibula e fémur bilateralmente, com ossos curvilineos

- ecografia com Doppler do coracao. Cor em situs solitus,
boa concordancia atrioventricular e ventriculo-lateral,
cavidades direitas predominando sobre as esquerdas,
septo ventricular integro. Defeito septal auricular tipo
ostium secundum de mais ou menos 3 mm com shunt
de esquerda a direita, espessamento das sigmoideas da
veia pulmonar. Tronco da artéria pulmonar discreta-
mente dilatado. Gradiente transvalvular pulmonar e
adrtico normal, funcoes sistdlica e diastdlica do ven-
triculo esquerdo mantidas, sem alteragoes valvulares
morfofuncionais significativas (Figura 3).
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Figura 3. Defeito do septo atrial do tipo Ostium Secundum. Observa-se também
aumento do AD e tronco da artéria pulmonar dilatado

Nao foi realizada radiografia de cranio.

O tratamento especifico para Ol com pamidronato
dissddico foi instituido. A recém-nascida foi submetida
a suporte avancado de vida para choque cardiogénico
com utilizagao de drogas vasoativas e sedagao leve para
conforto no suporte ventilatério mecanico. Mantinha-
se totalmente dependente de noradrenalina associada
a dobutamina, drogas vasoativas para reduzir pré-carga
e pos-carga. O aspecto mais preocupante para toda a
equipe, objeto de intensa vigilancia pelo grupo multi-
profissional, foi relativo a ndo causar inadvertidamente
novas fraturas nos periodos de manipulacao da crianca
para aspiracao endotraqueal e mudancas de decubi-
to. Recebeu a ingesta de célcio e vitamina D por ali-
mentacao enteral. Apresentou pneumonia durante a
evolucao, em ventilagio mecanica, e recebeu antimi-
crobianos conforme as culturas realizadas. Respondeu
aos diuréticos e coloide administrados, na tentativa de
reducdo da anasarca observada. Contudo, houve piora
progressiva das condigoes gerais e o recém-nascida veio
a falecer com 24 dias de vida.

DISCUSSAO

O caso tinha as caracteristicas de Ol tipo 11, tais quais
anormalidades evidentes ja ao nascimento, escleroti-
cas com halo azul, cabeca grande em relagao ao corpo,
extremidades curtas e encurvadas, diversas fraturas,
falecimento no periodo perinatal. O 6bito por insu-
ficiéncia cardiorrespiratéria também € considerado
pertinente a OI tipo 1109, Essas anormalidades estdo
ligadas as alteracoes do colageno do tipo I, que é a
maior proteina estrutural de ossos, ligamentos, ten-
does, pele, esclerodtica, dentina, vasos sanguineos e Or-
ga0s ocos12),

O comprometimento pulmonar é usualmente o re-
sultado do pequeno tamanho da caixa toracia e/ou das
fraturas de costelas?,
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Um dado que chamou a atencao no presente caso foi a
presenca de comunicacao interatrial (CIA) com integrida-
de adrtica e mitral. A anormalidade cardiaca mais frequen-
temente assinalada em tais casos diz respeito as estruturas
esquerdas, com um unico caso descrito de envolvimento
do coragido direito. As anomalias do coragio esquerdo
assinaladas sao: dilatacao do tronco da aorta, presente em
12% dos casos segundo uma série de casos descritos por
Hortop et al.'¥; regurgitacao aortica seguida de prolapso
mitral; e, mais raramente, dissecgao adrtica, aneurisma do
sinus de Valsalva e dissecgao de artéria coronaria®.

A ocorréncia de CIA nao foi assinalada anteriormen-
te como parte das anormalidades cardiacas presentes na
O], sendo esta a primeira vez em que € encontrada.

O fato de nao ter sido realizada a radiografia de cra-
nio para a documentagao da existéncia de 0ssos wor-
mianos nao invalida a hip6tese de que se trate de OI
tipo 11, pois os outros aspectos sao bastante importantes
em favor dessa hipdtese.

No presente caso, pela auséncia de outros membros
com quadro semelhante na familia, provavelmente se
trata de mutacao esporadica.
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