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RESUMO
HIPOFOSFATASIA E SUAS MANIFESTAGCOES BUCAIS: RELATO DE CASO

A hipofosfatasia € uma doencga hereditaria autossémica recessiva ou dominante
que afeta ambos os sexos e ragas caracterizada pela falha na agdo da enzima
- TNAP primordial na formagado de tecidos mineralizados. A manifestacdo da
mesma pode ocorrer desde o nascimento de um feto desmineralizado até
fraturas patoldgicas das extremidades inferiores (fase adulta). Alguns sinais
clinicos comuns sao: perda prematura dos dentes deciduos, redugado do osso
alveolar, hipomineralizagcédo craniofacial, aumento da camara pulpar, alteracées
de forma, estrutura e cronologia dentaria. Através de exames laboratoriais,
clinicos e imaginologicos observou se: Alteracbes morfologicas no cranio,
séricas, baixa estatura e manifestagdes orais, que levaram a, exclusdo do
diagndstico prévio de raquitismo e o tratamento de hipofosfatasia. Este relato
objetiva correlacionar os achados literarios e clinicos do caso, e relatar as
intervencdes odontologicas evidenciando o papel do cirurgido-dentista no
diagndstico e preservagao da saude.

Palavras-chave: Anomalias congénitas, fosfatase alcalina / genética,
hipofosfatasia / genética

RESUMEN

HIPOFOSFATASIA Y SUS MANIFESTACIONES ORALES: INFORME DEL
CASO

La hipofosfatasia es una enfermedad hereditaria autosémica recesiva o
dominante que afecta a ambos sexos y razas caracterizada por la falla en la
accion de la enzima - TNAP primordial en la formacién de tejidos
mineralizados. La manifestacién de la misma puede ocurrir desde el nacimiento
de un feto desmineralizado hasta fracturas patolégicas de las extremidades
inferiores (fase adulta). Algunos signos clinicos comunes son: pérdida
prematura de los dientes decimales, reduccion del hueso alveolar,
hipomineralizacién craneofacial, aumento de la camara pulpar, cambios de
forma, estructura y cronologia dental. Através de examenes de laboratorio,
clinicos e imaginologicos se observo: alteraciones morfoldgicas del craneo,
séricas, baja estatura y manifestaciones orales, que llevaron a la exclusion del
diagndstico previo de raquitismo y al tratamiento de hipofosfatasia. Este relato
objetiva correlacionar los hallazgos literarios y clinicos del caso, relatar las
intervenciones odontoldgicas evidenciando el papel del cirujano-dentista en el
diagnostico y preservacion de la salud.

Palabras clave: Anomalias congénitas, fosfatasa alcalina / genética,
hipofosfatasia / genética



SUMMARY

HYPOPHOSPHATASIAAND ITS ORAL MANIFESTATIONS: CASE REPORT

Hypophosphatasia is an autosomal recessive or dominant hereditary disease
affecting both sexes and races characterized by a failure of the - TNAP enzyme
primordial in the process of mineralization tissues. The manifestation of the
desease can occur from the birth of a demineralized fetus to pathological
fractures of the lower extremities (adult phase). Some common clinical signs
are: premature loss of deciduous teeth, reduction of alveolar bone, craniofacial
hypomineralization, enlargement of the pulp chamber, changes in shape,
structure and chronology of teeth. Clinical and imaging examinations revealed:
morphological alterations in the skull, serum, short stature and oral
manifestations, which led to the exclusion of previous diagnosis of rachitis and
the treatment of hypophosphatasia. This report aims to correlate the literary and
clinical findings of the case, and to report dental interventions evidencing the
role of the dentist in the diagnosis and preservation of health.

Key words: Congenital Abnormalities, Alkaline Phosphatase/genetics,
Hypophosphatasia/genetics



INTRODUGAO

Descrita pela primeira vez em 1948 por John C. Rathbun, a Hipofosfatasia
(HPP) € uma doenca hereditaria rara caracterizada pela deficiéncia na atividade da
enzima fosfatase alcalina TNAP (Tissue-nonspecific alkaline phosphatase), essencial
para o metabolismo de fosfato e formagéo de tecidos mineralizados'".

Existem quatro genes humanos responsaveis pela codificagcdo da TNAP. Sendo
que os genes (ALPL, ALPP, ALPPL2) codificam a enzima de tecidos especificos,
encontrada no intestino, placenta e células germinativas, e apenas um (TNSALP)
codifica a fosfatase alcalina (FA) de tecidos nao especificos, abundante no esqueleto,
figado, rim e dentes®** .

A incidéncia de formas leves a moderadas da doencga & provavelmente maior e
provavelmente ndo diagnosticada®. Estudos feitos no Canadd sugerem que a
prevaléncia das formas graves da doencga é de cerca de 1: 100000 nascidos/ vivos. No
Japao, as pesquisas apontam que 2-3: 100000 nascidos/ vivos desenvolvem a forma
perinatal letal da hipofosfatasia. Na Europa, por sua vez, estima-se uma prevaléncia
de 1: 300000 nascidos/ vivos para os subtipos mais severos e 1: 6370 para as formas
mais brandas da doenca®®  Nzo existem estudos epidemiolégicos publicados no
Brasil acerca da prevaléncia ou probabilidade dessa sindrome.

Estudos de autdpsia mostraram que a atividade da FA foi deficiente no osso,

234 indicando a reducéo

figado e rim, enquanto que no intestino e placenta foi normal ¢
seletiva da atividade de todas as isoformas do TNSALP em pacientes com
hipofosfatasia. Embora n&do existam critérios formais de diagnésticos estabelecidos,
em todas as formas da doenga ha a presenga de uma ou mais mutagdes patolégicas
no gene TNSALP, afetando sua capacidade catalitica e/ou estrutura sua além de sua
funcao na célula.

A enzima TNSALP realiza a desfosforilagdo de varios substratos, incluindo o

pirofosfato inorganico (PPi) que é um inibidor da mineralizagédo éssea produzido por

osteoblastos e condrécitos levando assim ao aumento do mesmo na matriz éssea



extracelular. Portanto, o acumulo de PPl devido a falha do TNSALP prejudica a
formacgédo de calcio/fosfato nos tecidos com hidroxiapatita, levando ao acumulo de
ostedides nao mineralizados - uma caracteristica do raquitismo e osteomalacia -
explicando assim a dificuldade no diagnostico da HPP ®. A dose, nimero, diversidade
e a penetrancia génica das mutagdes contribuem para a expressao fenotipica
altamente variavel da HPP".

A Hipofosfatasia possui a expressividade mais ampla de todas as complicagdes
6sseas. Suas manifestagdes clinicas vao desde a morte fetal sem osso mineralizado
em suas formas mais graves, perda precoce de dentes sem outros sintomas 6sseos,
até fraturas das extremidades inferiores na idade adulta em sua forma mais
benigna®®.

Atualmente, seis formas clinicas principais s&o reconhecidas e guiam a
estimativa do risco de recorréncia, gravidade e prognéstico, sendo elas: forma
Perinatal de Hipofosfatasia (Letal); forma Pré Natal de Hipofosfatasia (Benigna);
Hipofosfatasia Infantil; Hipofosfatasia da Infancia; Hipofosfatasia do Adulto e
Odontohipofosfatasia. As formas perinatal letal e infantii sdo herdadas de forma
autossdmica recessiva. As formas mais leves, especialmente em adultos, podem ser
herdadas de forma autossdmica dominante ou recessiva em fungdo do efeito que a
mutacdo TNSALP tem sobre a atividade enzimatica @39,

A forma perinatal letal ou tipo | apresenta as manifestagdes mais graves e em
geral, é diagnosticada ao nascimento com rara sobrevida onde o neonato pode
apresentar deformidades raquiticas no térax, hipoplasia pulmonar encurtamento dos
0ssos longos e a morte se deve a faléncia respiratéria®®).

A Hipofosfatasia pré-natal benigna ou tipo Il pode ser detectada pelos sinais
referentes aos 0ssos no periodo pré-natal como o encurtamento e curvatura dos
membros, sendo comum a melhora espontanea dos sinais®®.

A forma do lactente ou infantil, tipo Ill geralmente apresenta sintomatologia

durante os seis meses de vida e 50% dos pacientes morrem durante o primeiro ano de



vida. E caracterizada por malformacdes esqueléticas semelhantes ao raquitismo,
complicacbes respiratérias devido a deformidades no térax, membros encurtados,
déficit do crescimento, presenca de uma fontanela aberta e ainda, craniossitose (fusao
prematura das suturas craniais) que levam ao aumento da pressdo intracraniana,
complicacbes renais, além da perda dos deciduos (presente em todos os tipos de
HPP)(3'9'10'11'12'13).

A hipercalcemia € comum na hipofosfatasia tipo Il e justifica os quadros de
irritabilidade, ma alimentagdo, vomitos, anorexia, polidipsia, poliuria, desidratacao,
constipacdo, a hipotonia, e convulsdes. Radiograficamente, visualiza se uma
desmineralizacado generalizada e alteragbes raquiticas das metafises. O progndstico
geral em longo prazo € bom apesar de possiveis ocorréncias de nefrocalcinoses,
craniossinostoses e convulsdes que podem ser fatais®®).

A forma da infancia ou tipo IV é provavelmente a forma mais heterogénea, inicia
sua manifestacdo apds os seis meses de vida. Tem como um dos sinais
caracteristicos a perda dos dentes deciduos dentro de cinco anos, iniciando-se pelos
incisivos. Pode ocorrer também o atraso de marcha, baixa estatura, pernas arqueadas,
hipertensao intracraniana, deformidades esqueléticas como cranio dolicocéfalo e
déficit do desenvolvimento motor. Radiograficamente séo observadas pequenas areas
radiolucidas mal delimitadas e uniformemente espacadas, defeitos 6sseos localizados
proximos a extremidades de ossos longos e perda de osso alveolar. Geralmente
acompanha um histérico de fraturas e dor 6ssea. Nas formas clinicas neonatais e
infantis da HPP, as convulsdes influenciadas pela deficiéncia central de vitamina B6
sao caracteristicas, apesar do acumulo plasmatico de PLP®"13.14.15)

A forma do adulto ou tipo V costuma ocorrer durante a meia idade, porém, pode

se tornar debilitante'®'"®

. Os pacientes costumam apresentar histérico de perda
prematura da denticao decidua e até dos permanentes (raro) podendo ocorrer dores
na coxa e pé devido a pseudofraturas do fémur e metatarsos, dor musculoesquelética,

poliartropatia incapacitante ou condrocalcinose, fratura grave de baixo trauma,
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incapacidade funcional e cirurgias ortopédicas®®'?'9.

A Odontohipofosfatasia ou tipo VI atinge criangas e adultos e sua Unica
caracteristica clinica € o comprometimento dentario com perda prematura e
espontdnea dos dentes deciduos higidos sem sinais de inflamagdo ou
comprometimento periodontal que geralmente sao indistinguiveis daqueles em
pacientes com as formas adulto e infantil®®. A perda 6ssea alveolar é aparente, mas
ndo ha anormalidades esqueléticas evidentes™.

A pseudohipofosfatasia apresenta mesmo quadro clinico e radiografico da
hipofosfatasia tipo Ill, porém com a atividade de FA sérica normal ou levemente
aumentada®?". Nos casos em que a doenga se manifesta de forma mais branda, o
individuo nao exibe alteragcdes detectaveis na formacido esquelética, apresentando
perda precoce de dentes deciduos ou permanentes e outras anormalidades como: o
atraso na erupcao dos dentes, raizes curtas, falta de cemento acelular, defeitos na
polpa, dentina e na formacdao do esmalte dentario, anormalidades da coroa, caries
dentarias, dor 6ssea, curvatura das pernas, fraturas recorrentes e insuficiéncia
muscular®?.

Segundo White (2016)®, as formas da doenca que apresentam manifestacées
tenras exprimem um prognoéstico pior devido as complicagcdes de suas alteragbes
esqueléticas potencialmente letais® "%,

A perda prematura de dentes deciduos € considerada uma caracteristica
marcante em praticamente todas as apresentacdes da doenca®?. Diante disto, este
relato clinico, tem como objetivo relacionar os achados da literatura com as
caracteristicas clinicas do paciente em quest&o e ressaltar a importancia do cirurgido -
dentista no processo do diagndstico, tratamento e acompanhamento dos individuos
com HPP.

Os registros obtidos neste relato foram previamente autorizados pelo
responsavel legal (mée) através da concordancia com o Termo de Consentimento

Livre e Esclarecido utilizado no estudo, onde permite a divulgagdo de dados médicos,
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odontolégicos e de imagem de seu filho, presentes nos respectivos prontuarios.

CASO CLINICO
Paciente leucoderma, 3 anos de idade, sexo masculino, nascido a termo (3,300
kg; 46cm; perimetro cefalico 36; indice APGAR: 9 e 10), compareceu ao ambulatério
de Genética do Hospital de Clinicas da Universidade Federal de Uberlandia com
diagnostico de raquitismo devido a sindrome de Hipofosfatasia deferido pela equipe de

genética médica local. (Figura 1).

~ ‘
gﬁ; )

Figura 1. Paciente V.S.0.S durante avaliacdo odontolégica no Setor de Pacientes Especiais.

Por meio de exames de investigacdo metabdlica, observou-se uma redugdo nos
niveis do paratorménio (PTH) e aumento de célcio excretado na urina, devido a grande
quantidade de calcio sérico. Sabe - se que o principal fator regulador da secre¢éo do
PTH pela paratireoide ¢ o nivel sanguineo de Ca®, dessa forma a secregdo do
horménio varia inversamente com a concentragdo sérica de Ca".

A suspensao da medicacdo para raquitismo possibilitou a observagcao de niveis
normais de vitamina D ativa nos resultados dos exames realizados descartando o
diagndstico anterior e os baixos niveis de fosfatase alcalina.

Ao exame clinico, o paciente apresentou baixa estatura, deformacoes
esqueléticas semelhantes ao raquitismo, manifestagdes bucais como a perda precoce
dos dentes deciduos (incisivos centrais inferiores, com um ano e seis meses) (Fig. 3).

A mae relatou durante anamnese que 0 mesmo apresentava intensa mobilidade
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dentaria, sem histérico de trauma ou sinais de inflamagao, motivo pelo qual foi
encaminhado para avaliagdo odontoldégica no Setor de Pacientes Especiais do
Hospital odontolégico da UFU. A mae relatou ainda que o menor apresentava
dificuldade para andar, fraqueza muscular, queixa de dor nas articulacoes e pernas
arqueadas.

Ao verificar o historico familiar, foi observado que a méae do paciente também
apresentava baixa estatura, ligeiro encurvamento de ossos longos, historico de dor
6ssea, algumas fraturas e a perda da denti¢cdo decidua precoce e espontanea, porém
sem altera¢des na denticdo permanente, assim como o paciente (relato proprio).

O paciente foi avaliado por equipe médica multiprofissional e ao exame clinico,
observou-se uma modificagdo no formato do cranio (Fig. 3.), possivelmente devido, a
craniossinostose que é um achado comum na hipofosfatasia capaz de alterar a
pressao intracraniana e que, por isso, merece atengao (Fig. 3 A e B).

Outras manifestagdes clinicas como a alteragdo hormonal (excesso de pelos),
dificuldades respiratérias necessitando de internagdes devido aos quadros de
pneumonia e broncoespasmos também foram observados.

Ao exame radiografico, foi verificada uma rarefagdo dssea universal, incluindo,
bacia, radio, ulna, fémur, tibia e fibula bilateralmente com deformidade em “taga” das
metéfises 6sseas e encurtamento das diafises (Fig. 2 .A), coluna vertebral (Fig. 2.B),

maos (Fig. 2.C) e pés (Fig. 2.D),

Figura 2: Radiografias de bacia e membros inferiores (A), coluna vertebral/vista frontal (B), maos (C) e pés (D).
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Ao exame de tomografia de cranio evidenciou se importantes alteragdes morfolégicas,

areas de hipomineralizago e tabua 0ssea fina (Fig. 3, Ae B).

Figura 3: Tomografia de cranio, perfis do plano coronal (A) e plano axial (B) evidenciando areas
importantes de hipomineralizagao.
Com a realizacdo do exame radigrafico panoramico foi possivel observar a
condicdo Ossea e dentaria, assim como a formagdo dos germes de dentes

permanentes (Fig. 4).

Figura 4: Radiografia panoramica para observar condi¢do Ossea e formacdo de germes de
dentes permanentes.

Em continuidade aos exames diagnosticos foi realizado o sequenciamento
genético da crianga e seus responsaveis confirmando assim, muta¢cdes do gene
TNSALP e concluindo o diagndstico de hipofosfatasia.

No Setor de Pacientes Especiais da UFU, foram realizados varios exames
clinicos, radioldgicos complementares e retornos trimestrais justificados pela avaliagao

em alto risco. A equipe de atengdo odontoldgica prestou atendimentos conservadores

14



visando a proservacdo dos elementos dentarios como profilaxias, orientagcdes,
higienizagao bucal supervisionada e selantes na face oclusal, quando indicados.

Mediante consulta de avaliacdo clinica odontolégica, o paciente apresentou
auséncia dos dentes incisivos centrais superiores e inferiores, devido a esfoliacdo
precoce e espontinea. Encontravam - se higidos na cavidade bucal os elementos
dentarios; 84, 74,64 e 54. Notou - se também nas caracteristicas dentais o atraso na
cronologia de erupgao, raizes curtas, defeitos na formagao dentinaria e do esmalte,
anormalidades na coroa (formato de concha), reducdo da altura alveolar, ampla
camara pulpar.

Foram realizadas sessbes de acompanhamento da erupgdo dos elementos
dentarios (75, 65) onde foram realizadas profilaxia e HBS visto que estes
apresentaram inflamagdo periodontal durante a erupgdo além da avaliacdo da
condic¢ao periodontal dos caninos.

Posteriormente houve necessidade de aplicacdo de selante nos elementos
dentarios 74,75, 84 e 85 e apesar do tratamento preventivo, em 2017 durante exame
clinico o elemento 85 apresentou mobilidade e colegao purulenta com drenagem por

via sulcular justificando sua exodontia.

Figura 5: Auséncia de dentes deciduos inferiores (A) e superiores (B) devido a esfoliagdo precoce espontanea. Presenca dos
dentes deciduos 74,75, 84 e 85 (C). Dente deciduo 85 apos exodontia realizada em func@o da extensa lesdo cariosa, mobilidade
e comprometimento pulpar (D).

O paciente recebeu atencao integral, multiprofissional e multidisciplinar, sendo
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apresentada ao mesmo a opgao do tratamento com reposicdo enzimatica,
acompanhamento nutricional, fisioterapéutico, odontolégico e de outras areas da
saude. Apds o inicio do tratamento com reposicdo enzimatica (Asfotase Alfa), o
mesmo apresentou melhora significativa do seu quadro geral, especialmente no
quadro respiratério. As internagdes por broncoespasmos e bronquite foram
erradicadas, houve alivio das dores articulares (conjuntamente ao trabalho
fisioterapéutico realizado na APAE), melhora na coordenagdo motora, na densidade
o0ssea, motilidade e do crescimento.

Atualmente o paciente permanece em tratamento de reposicdo enzimatica
recebendo a aplicacdo subcutdnea da enzima (Asfotase Alfa), trés vezes por semana
nas regides de bragos, pernas e gluteos, aplicadas em casa. O mesmo segue em
acompanhamento no Ambulatdrio de Genética e no setor de Pacientes Especiais da

do Hospital Odontoldgico da UFU e em tratamento por tempo indeterminado.

DISCUSSAO

A manifestacao oral tipica da hipofosfatasia é a perda prematura e espontanea
de dentes deciduos, que também foi encontrada neste relato de caso, assim; esta
caracteristica pode ser um importante critério para auxiliar no diagnéstico da HPP.

Apesar de muitos relatos na literatura descreverem os efeitos da doenca sobre a
denticdo decidua, apenas alguns relataram estes sintomas na denticao

permanente®8242)

. Além disso, outros achados orais ja foram citados, como: redugao
da altura do osso alveolar, hipoplasia do cemento, ampliacdo das cAmaras pulpares e
dos canais radiculares, hipoplasia do esmalte, e formacéo retardada da dentina®,
corroborando para os resultados encontrados neste relato de caso.

Atualmente, existem algumas teorias que procuram explicar a esfoliagdo
precoce de dentes deciduos sem sinais de trauma, inflamagado e/ou reabsorgao

radicular. Uma perturbagdo e formagao anormal do cemento ja foi histologicamente

observada em pacientes com hipofosfatasia, por isso tem sido proposta como a
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principal raz&o para o inicio da perda dentaria®2".

A fosfatase alcalina é uma enzima essencial na formagdo de tecidos
mineralizados. A mesma é responsavel por hidrolisar pirofosfato inorganico liberando
fosfato inorganico (Pl), o qual é essencial para a formacdo de cristais de

hidroxiapatita®?+2®.

Sabe-se que o principal mineral contido no cemento é a
hidroxiapatita, representando cerca de 60% do seu peso, sendo assim, essa estrutura
periodontal estd diretamente relacionada e prejudicada na hipofosfatasia. Esse fato
pode explicar a mobilidade dentaria observada em pacientes com HPP.

Okawa et al.(2012)*? analisaram 19 casos de HPP a partir de informacdes
coletadas em clinicas odontoldgicas de 29 hospitais universitarios em todo o Japéo. O
estudo trouxe informagdes importantes sobre os principais dentes afetados e as
causas primarias da esfoliacdo. Assim notou - se que a esfoliacdo precoce dos
incisivos centrais inferiores 71 e 81 antes dos quatro anos de idade foi observada em
74% (14/19 casos) e a taxa de esfoliagdo precoce dos incisivos laterais inferiores foi
de 47% dos casos e esfoliacdo precoce dos deciduos anteriores superiores foi
observada em 47% dos casos®? reforgando a hipétese de que a regido anterior é a
mais afetada, assim como relatado no presente caso.

Segundo os autores supracitados, o acometimento destes dentes pode estar
relacionado com o fato de que estes costumam ser os primeiros dentes a irromper na
cavidade bucal, possuirem anatomia de raizes curtas e tamanho pequeno recebendo
altos niveis de forca dos tecidos moles periféricos. Acredita-se também o
acometimento cementario dos tais resulta na incapacidade de suportar niveis elevados
de cargas e pressdo como em dentes sadios resultando no comprometimento
irreversivel dos tecidos periodontais e indugcdo de perda Ossea sem sinais de
inflamac&o®®.

Lepe et al. descreveu um caso de hipofosfatasia na infancia sem manifestagdes
dentarias na idade adulta. Um fator importante a ser considerado é que no momento

da ocorréncia da doenga na forma adulta, a odontogénese ja havia sido
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concluida®®®®%3") Esta hipdtese poderia explicar a razdo pela qual a mae do paciente
do presente relato de caso, assim como a maioria dos pais nao apresentaram defeitos
dentarios detectaveis na denticao permanente.

Segundo W. Beertsen et al. devido ao defeito no cemento nos dentes de
pacientes com hipofosfatasia, as fibrilas de colageno do ligamento periodontal nao
conectam-se a raiz através das fibras de Sharpey. Na maioria dos locais, o ligamento é
separado da dentina por uma camada densa contendo material n&o fibrilar®?3®).

Embora a condig&o periodontal ndo pudesse ser avaliada em todos os pacientes
doentes, W. Beertsen et al. ,afirmaram que a perda de dentes deciduos ndo é
necessariamente devido a infecgao periodontal. Acredita-se que o crescimento apical
do biofilme é o resultado e ndo a causa de perda de insercdo na hipofosfatasia, isso
quer dizer que o acumulo de bactérias acelera o processo de esfoliacdo precoce, mas

ndo é o responsavel direto nesse processo®?3®

. Apesar de nao se poder afirmar a
infeccdo seja a principal causa, neste relato de caso houve perda do elemento
dentario 85 que apresentava mobilidade avancada, processo infeccioso com
comprometimento pulpar e leséo cariosa extensa.

Além dessas alteragdes, outras anormalidades dentarias devem ser
investigadas, como numero, forma, tamanho, estrutura e caracteristicas de erupgéo.
Reibel.et.al® realizaram um estudo em 2009 no qual avaliaram cinco pacientes
diagnosticados com hipofosfatasia e analisaram as caracteristicas orais dos mesmos,
correlacionando-as de acordo com o subtipo e gravidade da doenga. Os autores
concluiram que as caracteristicas classicas da hipofosfatasia (perda prematura de
dentes deciduos, redugao da altura 6ssea alveolar e aumento da cadmara pulpar) foram
observadas em todos os pacientes. Nas formas mais graves da doenga, outras
anormalidades dentarias, como alteragbes na forma do dente (coroas menores,
anormalidades na forma das raizes), estrutura (hipoplasia do esmalte e alteracao de

cor na dentigdo permanente) e atraso na cronologia de erupgdo, também foram

descritas®. Estes achados também foram encontrados neste relato de caso.
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Sobre o tratamento da doencga, foi descoberto e aprovado recentemente a
terapia de reposicdo enzimatica (Asfotase Alfa), oferecendo ao paciente uma melhora
significativa do seu quadro geral. Dentro dessa melhora espera-se uma boa saude
Ossea avaliada por radiografia, reestabelecimento da forga muscular, crescimento
importante em criangas muito comprometidas e de baixa estatura, melhora na fungao

34.353%) Este tratamento foi a opg&o indicada

fisica e resolucdo da dor e incapacidade!
para o paciente do presente relato de caso.
O desenvolvimento da tecnologia na area médica tem permitido o aumento da

®7) especialmente naqueles com ventilagdo

sobrevida sem sequelas aos pacientes
mecanica ou convulsées dependentes de vitamina B6 (aumento da sobrevida de 5
para 76% e de 0 a 77%), respectivamente e aumentando de 27% para 84% nos casos

de 5a 10 anos®" %),
CONCLUSAO

A atuacdo multiprofissional é essencial no diagnéstico e oferecer um
tratamento adequado aos pacientes com HPP, assim sendo, € de suma importancia
que o cirurgido-dentista saiba diferenciar os sinais clinicos orais que doencgas
sistémicas e genéticas apresentam, como mobilidade dentaria avancada e perda
precoce de dentes deciduos sem causa especifica. Essa percepcéao clinica coloca o
profissional da odontologia na importante fungdo de contribuir para o diagndstico,
manejo e acompanhamento de pacientes com hipofosfatasia, oferecendo aos mesmos
um atendimento integral adequado e multiprofissional.

A comparagéao entre as caracteristicas gerais e odontolégicas encontradas na

literatura e neste relato de caso foram descritas na tabela 1.

CARACTERISTICAS ENCONTRADAS NA CASO

LITERATURA EM PESSOAS COM HIPOFOSFATASIA

CARACTERISTICAS GERAIS
Dificuldades respiratérias (padréo eupnéico) +

Pernas arqueadas +
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Deformacéo esquelética semelhante ao raquitismo
Dificuldade/dor ao andar

Alteragao no formato da cabecga

Alteracao da proporgéo corpoérea (baixo)

Craniossitose
Aumento do calcio na urina (hipercalcemia)

Redugao do PTH

Nivel normal de vitamina D

Baixo nivel de fosfatase alcalina
Rarefagao dssea universal

Encurtamento das diafises 6sseas
Fraturas por estresse

Osteoartropatias

Mutacéo no gene Alpl (cromossomo 1)
Fraqueza muscular

Hipomineralizagdo generalizada

Retardo no crescimento

Hipertensao intracraniana

Anormalidades metafisarias

Plagiocefalia

Baixos niveis do horménio da paratireoide.
CARACTERISTICAS ODONTOLOGICAS
Perda prematura dentaria

Atraso na erupgao dos dentes

Raizes curtas

Falta de cemento acelular

Defeitos na formagéo dentinaria

Defeitos na formagédo do esmalte dentario
Anormalidades da coroa

Caries dentérias severas

Perda dentaria em adultos

Reducéo da altura do osso alveolar
Aumento das camaras pulpares

Aplasia ou hipoplasia grave do cemento acelular

+

+

Nao analisado

+

+

+

+

Nao analisado

+

+

Nao analisado
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ODONTOESTOMATOLOGIA Instrucciones a los autores

Forma, preparacion v entrega de los manuscritos
Presentacion de las referencias bibliograficas
Sistema de arbitraje

a. Forma, preparaciéon y entrega de los manuscritos (persona a la que deben
ser enviados, direccién postal y/o correo electrénico).

Los manuscritos seran enviados al Departamento de Publicaciones de la Facultad de
Odontologia, Universidad de la Republica, en formato electrénico
a unipubli@odon.edu.uy cumpliendo las siguientes indicaciones: a) Nota de solicitud
de la publicacién constando: titulo del articulo en espafiol e inglés; nombres
completos de cada uno de los autores colocados uno por linea y numerados con
superindice, numero ORCID Yy afiliacion institucional actual; nombre, direccion postal,
electrénica y teléfono del autor principal, declaracidon de no existencia de conflicto de
intereses; fuente de financiamiento y aprobacién de Comité de Etica si es del caso. b)
Requisitos del articulo: El trabajo debera ser presentado en formato Word, hoja A4,
margenes de 25mm, letra Arial o Verdana11 o Calibri 12; interlineado a doble espacio;
las paginas deben ser numeradas consecutivamente comenzando por la del titulo; no
puede superar las 18 carillas en trabajos de revision, 15 en investigacion y 12 en
casos clinicos. (sin incluir las referencias); en ningun caso deben constar los nombres
de los autores ni sus afiliaciones en este manuscrito (los cuales se debieron registrar
en la nota de solicitud).

Los manuscritos aceptados para publicacion en espafol seran traducidos al idioma
inglés por una profesional asesorada por el equipo editorial y con el aval final de los
autores.

Caracteristicas del original -.

Los trabajos deberan ser redactados en espafol, en forma clara y concisa,
empleando un vocabulario académico, sencillo y directo, sin notas al pie de pagina y
separaciones innecesarias de partes del texto bajo la forma de anexos o apéndices.
Se describen sus elementos basicos:

1) Pagina inicial: Titulo en espanol e inglés, evitando las abreviaturas, pudiendo tener
subtitulo; Resumen (espanol e inglés), de hasta 150 palabras, destacando objetivos,
métodos, resultados mas importantes y conclusiones principales. Palabras clave
(espafiol e inglés) debera emplear términos listados en el Medical Subject Heading
(MeSH), del Index Médicus. En investigaciones, figurara el lugar de realizacion.

2) Estructura- Los trabajos de investigacion constaran de: introduccién vy

antecedentes, métodos, resultados, discusién, conclusiones y referencias. Los
articulos de revision bibliografica o actualizacion contaran con: introduccion, revision y
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el método utilizado para la obtencion de los datos, desarrollo, discusion, conclusiones
y referencias. La presentacion de casos clinicos se organizara en: introduccion,
antecedentes, descripcion, discusion, conclusiones y referencias.

3) llustraciones- Los esquemas, graficos, tablas, dibujos o fotografias deben incluirse
en el manuscrito, en el espacio que el autor considere pertinente, numerados
correlativamente y si fuera necesario, con leyendas explicativas concisas. No se
podran reproducir aquellas ya publicadas en libros o revistas sin autorizacion expresa
del autor.

b. Presentacion de las referencias bibliograficas (ejemplos).

Seran numeradas consecutivamente siguiendo el orden de aparicion en el texto
donde deberan identificarse mediante numeros arabigos con subindice y entre
paréntesis "»  #%  Se  presentaran de la  siguiente = manera:

Articulo de Revistas- Apellido e iniciales de todos los autores. Titulo del articulo.
Abreviatura internacional de la revista. Afo; volumen y numero o fasciculo entre
paréntesis: numero de pagina inicial-final. Ej.: Wilbur O. Alternate occlusal schemes.
J. Prosth. Dent. 1991; 65 (1): 54-5.

Libros- Apellidos e iniciales de todos los autores. Titulo del libro. Edicién. Ciudad de
publicacién: Editorial; ARo. paginas

Ej.: Dawson P. Evaluacion, diagndstico y tratamiento de los problemas oclusales. 1era
ed. Barcelona: Salvat; 1991 506p

Capitulo de un libro

Autor/es del capitulo. Titulo del capitulo. Como elemento de enlace la
preposicion “En” (si el texto estd en espafol). Autores del libro. Titulo y
subtitulo del libro. Niumero de edicién. Ciudad de edicion: Editorial, afio de
publicacion. Pagina inicial-pagina final.

Ej.. Carranza, FA. Diagnéstico, prondstico y tratamiemto. En: Periodoncia
Clinica de Glickman. 7ed. México: Interamericana, 1993. p31-75

Congresos, conferencias, seminarios, mesas redondas

Autor. Titulo del trabajo presentado. En: Numero e titulo del congreso. Lugar
de realizacion. Fecha de realizacion

Ej: Dartora PC, Watcher HF, Campomanes RM. Nova alternativa de
separacao de PVC na performance da reciclagem do PET. [DVD]. En: XVII
Jornadas de jovenes investigadores Asociacion de Universidades Grupo
Montevideo. Concordia, Entre Rios, Argentina. 27, 28 e 29 de octubre de 2009
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Material electrénico.

Libro en linea

Autor/es. Titulo [en linea]. Ciudad de publicacion: Editor; afio de publicacion
[fecha de acceso: ]. Disponible en: direccion electrénica.

Ej.:Otero M. J, Otero I, JI. Manual de bioseguridad en odontologia.[en linea]
Lima: sl, 2002. [fecha de acceso: 29 de marzo de 2011]. Disponible en:

http://www.odontomarketing.com/BIOSEGURIDAD.pdf.

Articulo de revista en linea

Autor del articulo. Titulo del articulo. Titulo abreviado de la revista [en linea]
Ano; volumen (nimero): pp. [Fecha de acceso: fecha aproximada cuando fue
consultada la pagina]. Disponible en: direccion web

Ej.: Bruggeman OM et al. Dengue and dengue hemorrhagic fever epidemics
in Brazil: what research is needed based on tremds, surveillance, and control
experiences? Cad Saude Publica [en linea] 2005; 21(5):pp. [Fecha de acceso:
18 de diciembre de 2011]. Disponible en: www.scielo.br

c. Sistema de arbitraje. Corresponde a las categorias doblemente arbitratada y
doble ciego (double-blinded). Cada trabajo sera estudiado por el Departamento y los
Arbitros designados para el caso, que podran aceptarlo con o sin cambios, enviar a
una segunda revision o rechazarlo. El orden de publicacién no sera cronoldgico, sino
que estara supeditado al criterio editorial vigente para cada numero de la revista. Los
editores deben recibir una respuesta detallada de los autores a cada una de las
criticas y sugerencias producto del proceso de arbitraje.

Los arbitros dictaminaran:

originalidad,

- relevancia,

- estructura (de acuerdo a las normas vigentes),
- pertinencia,

- contenido,

- redaccion.

28



