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DOENÇAS RARAS – CONCEITO 

 Doença rara/órfã/ negligenciadas são doenças que afetam

uma porcentagem pequena da população

 Até 65 pessoas a cada 100 mil indivíduos

 1,3:2.000

 Hospital Infantil Joana de Gusmão Serviço de 

Referência em Doenças Raras

80% ETIOLOGIA GENÉTICA

pessoashttps://bvsms.saude.gov.br/bvs/publicacoes/diretrizes_atencao_integral_pessoa_doencas_raras_SUS.pdf



O que são erros inatos do metabolismo ?

ERROS INATOS DO METABOLISMO 

http://images.slideplayer.com.br/3/365934/slides/slide_3.jpg

Doenças causadas 

pela ausência ou mau 

funcionamento de 

enzimas ou defeitos 

no transporte de 

proteínas nas células

DOENÇAS RARAS 
METABÓLICAS 

Akyol et al. Orphanet Journal of Rare Diseases (2019) 14:137 



DOENÇAS

LISOSSÔMICAS

DE DEPÓSITO

(DLD)

50 doenças

MPS

https://www.ucl.ac.uk/immunity-transplantation/clinical-services/diseases-treatments/inherited-

diseases/lysosomal-storage-disease



Patogenia das MPS

Deficiência enzimática

Acúmulo  de GAGs

Manifestações clínicas

LisossomosOrgãos e Sistemas

Akyol et al. Orphanet Journal of Rare Diseases (2019) 14:137 



CLASSIFICAÇÃO DAS MPS 



INTRODUÇÃO

MPS IV A  ou Síndrome De Morquio A, é uma doença genética rara progressiva, de 
herança autossômica recessiva, causada pela atvidade deficiente da enzima N-
acetillgalactosamina-6-sulfatase, responsável pela degradação dos glicosaminoglicanos 
queratan sulfato e condroitn 6-sulfato, resultando no acúmulo desses componentes nos 
lisossomos de múltiplos ogãos e tecidos do corpo. 

Síndrome De Morquio A
https://www.mpsreference.com.br/tratando-a-mps/pagina-do-subtipo-mps-iv/



SINAIS E SINTOMAS

• A MPS IVA é uma doença multisistêmica, 
heterogênea e progressiva, com velocidade de 
progressão dos sintomas e gravidade da doença
muito variáveis.

• Alterações esqueléticas e articulares (baixa 
estatura, frouxidão ligamentar), doença valvular 
cardíaca, hepatoesplenomegalia, 
comprometimento visual (opacificação de 
córnea) e auditivo. 

Síndrome De Morquio A

Galimberti et al. Italian Journal of Pediatrics 2018, 44(Suppl 2):133 



Síndrome De Morquio A

SINAIS E SINTOMAS

Galimberti et al. Italian Journal of Pediatrics 2018, 44(Suppl 2):133 

https://emedicine.medscape.com/article/947254-clinical



Não menos importantes as 
alterações da cavidade oral como 

macroglossia, hiperplasia gengival, 
ma oclusão, dentes supra ou infra 

numerários, atraso da erupção 
dentaria, alterações do esmalte, 

cistos dentigenos, tem sido descritas 
na Sindrome de Morquio A . 

Descrevemos o caso de uma 
paciente que teve a sua trajetória 
diagnostica iniciada aos 3 anos de 
idade pela equipe de ondontolgia 

pediátrica. 

Síndrome De Morquio A

SINAIS E SINTOMAS



Única filha de pais não consanguineos e 

sem historia de doenças genéticas na 

família. Gestação sem intercorrências. 

Apresenta desenvolvimento neuropsicomotor

adequado.

Aos 3 anos foi encaminhada para uma 

avaliação de rotina no dentista que observou  

leve translucidez  nos incisivos centrais e a 

linha incisal um pequeno desgaste. As 

cúspides de todos os molares decíduos 

tinham um formato cônico. 

DESCRIÇÃO DO CASO 

Fotos com autorização da família para essa aula. Conteúdo referente à experiência do palestrante.



A paciente foi encaminhada para avaliação neurológica por apresentar pectus

escavatum e frouxidão ligamentar para investigação etiológica. 

Devido a essa alterações  foi solicitado um painel molecular para displasia 

esquelética revelou as variantes  no gene GALNS)  p.Gly301Cys/p.Arg94Cys 

confirmando o diagnóstico  SíNDROME DE MORQUIO IVA. 

Posteriormente  na consulta de genética foram realizados:

1) Cromatografia de glicosaminoglicanos presença de queratan sulfato 

2) dosagem de glicosaminoglicanos 134 μg/mg creatinina (VNR 67-124) 

3) dosagem da enzima N acetilgalactosamina 6 sulfato sulfatase em leucócitos 

5,7 nmol/17mg/proteína (VNR 58-242) 

DESCRIÇÃO DO CASO 

Conteúdo referente à experiência do palestrante.



Na nossa paciente foram observadas as alterações 

iniciais de hipoplasia do esmalte dentário nos 

inicisivos centrais, pequeno desgaste na linha incisal

e formato cônico dos molares. 



Atualmente está com 6 anos P16  E 100 e em terapia de 

reposição enzimática  com alfaelosulfase com boa adesão. 

Apresenta pectus escavatum contraturas articulares em 

cotovelos e frouxidão ligamentar em mãos.  Geno valgo. 

Outros exames:

1) audiometria sem alterações 

2) ecocardiograma Fração de ejeção 64% e 

leve prolapso dos folhetos mitrais e discreto 

refluxo tricuspede

DESCRIÇÃO DO CASO 

Conteúdo referente à experiência do palestrante.



Diagnóstico  

• Suspeita clínica

• Exames gerais alterados 

• Alteração em exame de erros inatos do 

metabolismo

Conteúdo referente à experiência do palestrante.



EXAMES GERAIS 

Diagnosis of Mucopolysaccharidosis Based on History and Clinical Features: 

Evidence from the Bajio Region of Mexico Colmenares- Bonilla D et al, 2018 

RADIOLÓGICOS 
ULTRASSOM 

ABDOMINAL 

RESSONÂNCIA 

MAGNÉTICA DE CRÂNIO 

HEMOGRAMA  



CLASSIFICAÇÃO DAS MPS 



RGUHS Journal of Dental Sciences, January 2021 / Vol-13 / Issue-1 

Este estudo constatou que 76% dos pacientes com MPS IV 

tiveram cárie dentária e todos mostraram evidência de um 

defeito de esmalte generalizado não especificado.

JIMD Rep. 2012; 2: 51–58 James A et al 

The Oral Health Needs of Children, Adolescents and Young Adults Affected by a 

Mucopolysaccharide Disorder

MANIFESTAÇÕES DA CAVIDADE ORAL NAS MPS

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3509840/


DISCUSSÃO



DISCUSSÃO

Int. J. Mol. Sci. 2020, 21, 1517 

Alterações: 

Cavidade oral

Respiratórias 



Galimberti et al. Italian Journal of Pediatrics 2018, 44(Suppl 2):133 

Avaliação da saúde bucal pelo dentista 

O monitoramento rigoroso do desenvolvimento 

dentário (pelo menos anualmente) é recomendado para 

prevenir cáries e desgaste, assim como o monitoramento 

da oclusão e das funções de mastigação 

A necessidade de profilaxia para endocardite 

bacteriana antes de procedimentos odontológicos deve ser 

avaliada por um cardiologista

Akyol et al. Orphanet Journal of Rare Diseases (2019) 14:137 

E a importância do diagnóstico....



• O presente caso se torna relevante pela questão da suspeita diagnóstica ter sido no

consultório dentário e pela precocidade das manifestações, aos 3 anos.

• A suspeita diagnosticada através das alterações dentárias permitiu o diagnóstico precoce e 

a intervenção terapêutica odontológica e o início da terapia de reposição enzimática.

• Promover informações sobre as MPS em toda rede básica de atendimento na equipe 

interdisciplinar através de medidas educativas poderá permitir que outros diagnósticos 

precoces sejam alcançados como no caso desta paciente. 

• Além disso, pontuo que não existe na literatura descrição do efeito da TRE na dentição dos 

pacientes com MPS IV-A,  o que pensamos em seguir na nossa paciente. 

E a importância do diagnóstico....
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MÊS DO TESTE DO PEZINHO

OBRIGADA !!!

Em 2021, a Lei n° 14.154 foi sancionada com o objetivo de aprimorar 

o Programa Nacional de Triagem Neonatal (PNTN), ampliando as 

doenças investigadas em recém-nascidos


