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DEFICIT DE
CRESCIMENTO

Displasias esqueléticas sdo alteracoes
na forma, tamanho e constituicao dos

ossos e/ou cartilagens. A acondroplasia,
popularmente conhecida como nanimso,

€ a mais comum, acometendo uma
pessoa em cada 25 mil nascimentos.

Doenca rara e genética, € causada

pela mutacéao do gene FGFR3, associado
ao crescimento dos ossos. Cerca de 80%
dos casos acontece de forma espontanea,
a chamada mutacéo "de novo", sendo

o0s pais de altura mediana.

Devido as anomalias anatémicas, o paciente

pode ser acometido por diversas comorbidades:

B Otites recorrentes

B Perda de audicao

B Articulacoes hiperextensiveis
B Apneia do sono

B Problemas dentdrios

B Dor créinica nas pernas e nas costas na idade adulta

PRINCIPAIS
CARACTERISTICAS
ANATOMICAS
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Riscos associados:

B Aumento de 6 vezes do risco de morte
stibita dos bebés

M 100% de risco de atraso nas habilidades
motoras, sem relacdo com aspectos
cognitivos

M Taxa de mortalidade 2 vezes maior
que na populacao em geral

M 10 anos na reducdo da expectativa de vida

B Mortes por doencas cardiacas 10 vezes
maior que na populagdo em geral

Pesquisa

Um estudo inédito com 172 pessoas avaliou
a qualidade de vida dos pacientes no Brasil,

na Argentina e na Colémbia.

W 53% dos pacientes entre 8 e 17 anos de

idade reportaram dor em pelo menos uma

parte do corpo

W 26,6% dos adultos reportaram ansiedade

ou depressao em niveis moderado ou
grave (na populacao em geral, o
percentual é de 4,4%, segundo a OMS)

W 17,8% dos adultos afirmaram enfrentar
problemas ou nao ter condicdes de
realizar atividades simples e rotineiras

Tratamento

B Até agora, o Gnico farmaco
utilizado é o hGH (hormdnio de
crescimento), apenas no Japao

B Para a maioria das complicacoes,
0 tratamento & cirdrgico,
incluindo alongamento dsseo

B E necessario um tratamento
multidisciplinar, devido as
complicacdes, com geneticista,
pediatra, ortopedista,
ortodontista, fonoaudidlogo,
nutricionista, etc

B Em estudos clinicos com
placebo, uma nova molécula,
a vosoritida, aumentou a
velocidade de crescimento
dos 0ss0s apds 52 semanas

B Com o nome comercial
de voxzogo, 0 medicamento
foi aprovado no Brasil. 0
primeiro tratamento no
pais comegou em maio

B 0 tratamento pode chegar
a R$ 2 milhdes por ano e nao
foi incorporado, ainda, ao
Sistema Unico de Sadde (SUS)

s
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Pequenos guerreiros

Pacientes de acondroplasia, 0 tipo mais comum de nanismo, tém qualidade de vida afetada pelas complicacoes da doenca e por
problemas de acessibilidade. Um novo medicamento promove o crescimento, mas chega a custar mais de R$ 2 milhoes por ano

» PALOMA OLIVETO
ENVIADA ESPECIAL

antiago (Chile) — Dores cro-

nicas, depressao e dificuldades

para realizar tarefas simples,

como fazer a prépria higiene
corporal, sdo parte da realidade de
pacientes de uma sindrome genética
responsdvel pela maior parte dos ca-
sos de nanismo no mundo. Esse ter-
mo popular, que vem sendo substitui-
do pela expressdo displasia esquelé-
tica, refere-se a doengas nas quais hd
alteracdo na forma, no tamanho e na
constituicdo de ossos e cartilagens. A
consequéncia visivel € a baixa esta-
tura. Porém, os problemas que essas
condi¢des acarretam vao muito além
da aparéncia fisica.

Um estudo inédito na América La-
tina sobre a qualidade de vida de pes-
soas com acondroplasia, displasia es-
quelética rara que afeta cerca de 250
mil no mundo, mostra os desafios na
vida de criancas, adolescentes e adul-
tos que convivem com uma doen-
c¢a para a qual ndo havia tratamento
até recentemente (leia mais abaixo).
Realizada com 172 pacientes de Bra-
sil, Argentina e Colombia, a pesquisa
Lifetime Impact Study for Achondro-
plasia (Lisa) mostra, entre outros da-
dos, que 53% dos pacientes entre 8 e
17 anos sofrem de dor em pelo me-
nos uma parte do corpo.

Além disso, quase 27% dos adul-
tos relataram depressao ou ansieda-
de moderada a grave — na popula-
cdo em geral, esse indice é de 4%,
segundo a Organiza¢do Mundial da
Saude (OMS). Para 17,8% deles, ati-
vidades simples, como abrir e fe-
char uma torneira, manter-se em
pé por periodos longos e chamar o
elevador sdo dificeis ou impossiveis
de serem executadas sem ajuda de
outras pessoas ou de equipamentos
para adaptacao.

“Eu sou geneticista hd muitos anos,
mas confesso que era muito ingénuo
em relacdo a acondroplasia. Nao tinha
nocao de quanto adoecidas sao essas
pessoas”, disse, na apresentacao do es-
tudo, em Santiago, o médico Juan Lle-
rena Junior. O especialista do Centro
de Genética Médica do Instituto Fer-
nandes Figueira da Fundacdo Oswal-
do Cruz (Fiocruz) foi um dos lideres do
levantamento, que teve a participacao
de 94 pacientes brasileiros, equivalen-
te a 54,6% do total.

“Nao se trata s6 de nanismo, mas de
condi¢des neuroldgicas potencialmen-
te graves, como hidrocefalia e com-
pressdo cérvico-medular”, explicou
Wagner Baratela, geneticista da Santa
Casa de Misericérdia de Sao Paulo e,
ele mesmo, paciente de um outro tipo
de displasia esquelética. O especialis-
ta, que integra a Sociedade Brasileira
de Genética Médica, também partici-
pou da apresentacdo do Lisa.

Arquivo pessoal/Reproducao

Isaac, de 4 anos, iniciou o tratamento depois que a mae obteve uma vitoria judicial: diagnostico aos 5 meses de idade

Tratamento

A acondroplasia é um dos 700 dis-
tarbios genéticos que afetam o de-
senvolvimento do esqueleto e, em-
bora hereditdria, 80% dos casos re-
sultam das chamadas mutacdes de
novo, quando nem o pai nem a mae
carregam a variante. Por algum moti-
vo desconhecido, os pacientes apre-
sentam uma falha no gene FGFR3, as-
sociado ao crescimento.

Em pessoas sem a doenca, esse ge-
ne freia o desenvolvimento dos 0ssos,
evitando que a crianga cres¢a demais.
Porém, nos pacientes, o FGFR3 estd
permanentemente acionado, fazendo
com que a velocidade de crescimen-
to seja afetada. O resultado é baixa
estatura, além de uma série de com-
plicacdes que acompanham o indivi-
duo da infancia a idade adulta. Entre
elas, aumento da pressdo venosa in-
tracraniana, problemas respiratérios
como apneia, obesidade e complica-
coes dentdrias.

Até a recente aprovacao da molé-
cula vosoritida pela Agéncia Europeia
de Medicamentos, pela Food and Drug

Administration (EUA) e, por fim, em
novembro do ano passado, pela Agén-
cia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(Anvisa), os tinicos tratamentos eram
paliativos, indicados para as comor-
bidades associadas. Entre eles, inter-
vengoes dolorosas, como alongamen-
to de ossos, e delicados, como a des-
compressao medular.

A substancia, do laboratério BioMa-
rin, foi aprovada pelas agéncias regu-
ladoras devido aos resultados de pes-
quisas que atestaram a eficacia e segu-
ranca. O ensaio clinico de fase 3, publi-
cado na revista The Lancet, envolveu
121 criancas de 5 a 14,9 anos. A média
inicial de crescimento anual (VCA) foi
de 4,26cm/ano, contra 4,06cm/ano do
grupo placebo. No fim do estudo, ap6s
52 semanas, 0s participantes que to-
maram a vosoritida cresceram 1,57cm/
ano a mais que as outras.

Depois da conclusao do estudo, 58
participantes escolhidos aleatoriamen-
te foram inscritos em uma pesquisa de
extensdo, por dois anos. No periodo, 0
aumento da VCA foi mantido, segundo
um artigo publicado na revista Nature
Genetics. A molécula funciona como

um andlogo a um peptideo que exis-
te naturalmente no organismo, o CNP.
Ela inibe a atuacao de algumas enzi-
mas que atrapalham o crescimento ds-
seo, estimulando, assim, o crescimento.

Alto custo

O problema é o alto custo do medi-
camento, que precisa ser tomado dia-
riamente até a puberdade, quando, na-
turalmente, a crianca para de crescer.
O preco no Brasil, definido pela Cama-
ra de Regulacdo do Mercado de Medi-
camento chega a ultrapassar os R$ 2
milhdes anuais, incluindo os custos
de importacao.

Para realizar o sonho de ver o filho
Isaac, 4 anos e 6 meses, se desenvolver
com mais qualidade de vida, a advoga-
da Karina Falchi, moradora de Campo
Grande (MS) entrou na Justi¢a. Em 30
de agosto, o0 menino tomou a primei-
radose, subcutanea, do medicamento.
Entre a decisdo favordvel e o inicio do
tratamento, passaram-se seis meses.
“Estamos radiante, vivendo um mila-
gre. A preocupacao que temos é com
a qualidade de vida. A expectativa de

Arquivo pessoal

Eu sou geneticista

ha muitos anos, mas
confesso que era muito
ingénuo em relacao

a acondroplasia. Nao
tinha nocao de quanto
adoecidas sao essas
pessoas”

Juan Llerena Jinior,
geneticista da Fiocruz

vida de um adulto com nanismo é 10
anos a menos que de uma pessoa tipi-
ca, e isso uma vida cheia de cirurgias
e complicagdes. Se meu filho for pou-
pado disso, serd maravilhoso. O cres-
cimento é um bonus”, afirma.

0 diagnéstico da acondroplasia foi
fechado quando Isaac tinha 5 meses,
mas desde a 302 semana de gestacao,
Karina sabia que o filho tinha alguma
alteracdo no crescimento. Com otites
de repeticdo e um adenoide que resul-
tava em apneia do sono, a crianca pre-
cisou de uma cirurgia, que corrigiu o
segundo problema, embora o primeiro
continue. Desde 2018 acompanhando
noticias sobre o desenvolvimento da
vosoritida, Karina conta que, quando
a Anvisa aprovou o medicamento, co-
mercialmente chamado voxzogo, sen-
tiu um misto de felicidade com preo-
cupacdo. “Imagina saber que existe o
remédio, mas vocé nao tem acesso a
ele? Para as outras familias, eu deixo
a mensagem que tenham esperanca,
porque é possivel”, diz.

* A repérter viajou a convite
do laboratorio BioMarin



