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Abstrato

A acondroplasia, a displasia esquelética mais comum, é
caracterizada por uma variedade de desafios médicos, funcionais e
psicossociais ao longo da vida. A condi¢ao é causada por uma
mutagao comum e recorrente de ganho de func¢ao no FGFR3, o
gene que codifica o receptor 3 do fator de crescimento de
fibroblastos. Essa mutagao leva a ossificacao endocondral
prejudicada do esqueleto humano. As caracteristicas clinicas e
radiograficas da acondroplasia tornam possivel o diagnéstico
preciso na maioria dos pacientes. No entanto, existe uma
variabilidade acentuada nas vias de atendimento clinico e
protocolos praticados por médicos que tratam criangas e adultos
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com essa condi¢ao. Um grupo de 55 especialistas internacionais
de 16 paises e § continentes desenvolveu declara¢coes de consenso
e recomendacGes que visam capturar os principais desafios e o
gerenciamento ideal da acondroplasia em cada grande estigio da
vida e drea de subespecialidade, usando um processo Delphi
modificado. O objetivo principal desta primeira Declaragao de
Consenso Internacional é facilitar a melhoria e padronizagio dos
cuidados para criangas e adultos com acondroplasia em todo o
mundo, a fim de otimizar seus resultados clinicos e qualidade de
vida. Declarac¢ao de Consenso Internacional sobre o diagndstico,
gestao multidisciplinar e cuidados ao longo da vida de individuos

com acondroplasia
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Introducao

A acondroplasia é uma condi¢io hereditaria que prejudica a ossificacdo endocondral, afetando

principalmente o esqueleto humano em desenvolvimento e em crescimento (Fig. 1). Esta condi¢ao é a
isplasia esquelética mais comum co ixa estatura desproporcional, afe o mais de .

displ lética mais com m baixa estatura desproporcional, afetando mais de 360.000

pessoas em todo o mundor. Existem importantes desafios médicos, funcionais e psicossociais ao longo

da vida de individuos com acondroplasiaz,3.
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A | Um condrécito de placa de crescimento com sinalizagdo do receptor 3 do fator de crescimento de fibroblastos
de tipo selvagem (FGFR3) que é dependente do ligante (FGF). Nesse cenério, ocorre apenas a ativagdo
dependente de ligante da via RAS-RAF1-MEK1/2-ERK1/2 (também conhecida como via RAS-MAPK).
Consequentemente, a proliferacdo e diferenciacdo dos condrécitos podem ocorrer juntamente com a sintese da

matriz e o crescimento ésseo.

B | Um condrdcito de placa de crescimento com uma mutagao missense comum no dominio transmembranar
(reténgulo vermelho) do FGFR3. Essa mutagdo permite a ativagdo da via RAS-MAPK que é tanto dependente
quanto independente do ligante (FGF), com consequente inibicdo excessiva da proliferacdo e diferenciacdo de

condrdcitos, levando a sintese de matriz prejudicada e crescimento dsseo.
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O diagnéstico pés-natal da acondroplasia é bastante simples. Uma combinagio de chave clinica (ou
seja, macrocefalia, baixa estatura de membros curtos com rizomelia e dobras cutineas redundantes) e
radiogréficas (ou seja, pelve caracteristica com ilios curtos e quadrados, incisuras sacro-cidticas estreitas
e distincias interpediculares estreitas na coluna vertebral lombar). coluna progredindo de L1 para Ls)
permite um diagndstico preciso na maioria das pessoas com acondroplasiag. O diagnéstico molecular
também ¢é simples devido a heterogeneidade alélica muito limitada.

Atualmente, existe uma grande variabilidade mundial no manejo clinico de individuos com
acondroplasia. Essa variabilidade leva a resultados varidveis em relagdo as consequéncias médicas,
funcionais e psicossociais da acondroplasia. Além disso, essas diferencas desafiam a capacidade dos
profissionais de satude, individuos afetados e suas familias, e organiza¢des de apoio ao paciente para
avaliar objetivamente protocolos e intervengoes especificas de gestao.

Esta Declaragao de Consenso ¢ a primeira a fornecer consenso internacional de especialistas e
orienta¢ao para o manejo multidisciplinar de individuos com acondroplasia ao longo de sua vida.
Esperamos que esta Declaragcao de Consenso possa servir como uma ferramenta util para auxiliar em
nosso conhecimento sobre acondroplasia e o manejo de pacientes com acondroplasia de todas as

idades.

INN - Instituto Nacional de Nanismo 4
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Meétodos

Uma reunifo inicial de 27 participantes (composta por 25 profissionais de saide e 2 representantes de
pacientes de 14 paises, presidida pelo primeiro autor) foi convocada em Oslo, Noruega, em setembro de
2019 para obter insights sobre as estratégias de gerenciamento de doengas especificas relacionadas a
acondroplasia ao longo da vida e variages na pratica entre os paises. A reunido foi patrocinada pela
BioMarin Pharmaceutical Inc., que forneceu assisténcia logistica e nao teve influéncia ou contribuig¢ao
sobre o conteddo desta Declara¢io de Consenso.

Nesta reuniio, foi decidido pela primeira vez que uma Declara¢ao de Consenso para melhor padronizar
os protocolos de gerenciamento multidisciplinar para a acondroplasia ao longo da vida e incluir as
perspectivas do paciente era uma necessidade global nao atendida. Em segundo lugar, foi decidido que
o grupo usaria um processo Delphi modificado para capturar seus conhecimentos e experiéncias
combinados, com base em evidéncias publicadas sempre que possivel. Terceiro, os participantes da
reunido decidiram que outros individuos com experiéncia adicional deveriam ser convidados a
participar do projeto para garantir uma cobertura global e abrangente de todos os aspectos do cuidado.
Por fim, foi decidido que as declara¢bes de consenso derivadas desse processo seriam submetidas para

publicac¢ao revisada por pares e divulgagao por meio de grupos de apoio a pacientes.

Vinte e sete especialistas em acondroplasia foram inicialmente identificados e selecionados com base
em contribui¢cOes para a literatura cientifica e/ou em sua experiéncia e especialidade médica. Esses
especialistas gerenciam coletivamente ou gerenciaram mais de 7.000 pacientes com acondroplasia em
todas as faixas etdrias. Este grupo inicial selecionou mais 28 especialistas em acondroplasia com base
nos critérios acima para maximizar a especialidade do grupo e a representagao geografica.

O Grupo de Declara¢ao de Consenso Internacional de Acondroplasia final foi composto por 55
participantes, que sdo profissionais de saide (incluindo 15 especialidades médicas) e representantes de
pacientes, de 16 paises que abrangem § continentes (Australia, Asia, América do Norte, América do Sul
e Europa).

O processo Delphi modificado comegou com a reuniio introdutdria presencial em Oslo, Noruega, que
incluiu os 27 especialistas iniciais, onde esses especialistas selecionaram os topicos amplos a serem
desenvolvidos na Declaragdo de Consenso. Vinte e duas subequipes foram entao estabelecidas,
selecionadas de todos os 55 participantes do Grupo Internacional de Declaragao de Consenso de
Acondroplasia, para realizar revisdes de literatura relevantes e desenvolver as declaragdes iniciais. Essa
etapa foi seguida por duas rodadas de votacao que incluiram todos os 55 especialistas e participantes. A
avaliacio dos participantes de cada uma das afirmacoes foi captada por meio de uma escala Likert de §
pontos, composta por “concordo totalmente”, “concordo”, “neutro”, “discordo”, “discordo totalmente”
ou “abstencao”. “Abstenc¢ao” poderia ser escolhido se um participante nao sentisse que tinha
conhecimento clinico suficiente para avaliar uma afirmagao especifica. A plataforma online Within3 foi
usada para realizar a votagao e coletar comentdarios dos participantes e/ou feedback sobre cada uma das
declaragoes (para detalhes da votagao, consulte o Conjunto de Dados Suplementar).

INN - Instituto Nacional de Nanismo 5
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6s a primeira rodada de votagao dos articipantes do International Acondroplasia Consensus
Apébs ap dada de votacao d participantes do International Acondroplasia C
atement Group, 142 declara¢des (de um total de 205) obtiveram consenso, definido como 80% ou
Stat t Group, 142 declaragoes (d total d ) obt definid 80%
mais dos participantes votantes indicando “concordo totalmente” ou “concordo”; essas declaracoes nao
passaram por uma nova rodada de votacao. Declara¢bes que receberam menos de 50% dos votos dos
participantes indicando “concordo totalmente” ou “concordo” apés o primeiro turno de votagao nao
oram levadas adiante. Declarac6es que receberam §0—79% dos participantes votando “concordo
e levadas adiante. Declaracoes q b 79% dos participant tando “ d
totalmente” ou “concordo” foram revisadas pelas subequipes correspondentes, guiadas pelos
comentarios e/ou feedback coletados durante a primeira rodada; 70 declaragdes revisadas foram
submetidas ao segundo turno de votagao e outras 18 declaragdes alcangaram o nivel de consenso
efinido (Conjunto de Dados Suplementar). Um total de 160 declara¢bes alcangaram consenso apés o
definido (Conjunto de Dados Supl tar). Um total de 160 declaragdes alcang p
processo de vota¢ao em dois turnos, compondo esta Declara¢do de Consenso Internacional de
Acondroplasia final.

As limita¢oes desta Declaragao de Consenso sao principalmente aquelas associadas ao processo Delphi
subjacente. Potenciais fatores de confusio desse processo de consenso incluem o processo de selegao e
engajamento de participantes especialistas, a falta de acordo universal para uma defini¢ao de “consenso”
e o potencial de viés de confirmagio.

Diagnostico, aconselhamento e gravidez

Diagnéstico, genética e testes moleculares

A acondroplasia € transmitida de maneira autossémica dominante e é causada por variantes patogénicas
missense no FGFR3 (muitas vezes de novo), que codifica o receptor 3 do fator de crescimento de
fibroblastos (FGFR3). A variante p.Gly380Arg (c.1138G>A) é encontrada em 98-99% dos individuos
com acondroplasia e p.Gly380Arg (c.1138G>C) é encontrada em 1%. O FGFR3 é um receptor de
tirosina quinase ativado por diferentes fatores de crescimento de fibroblastos e que transmite sinais
intracelulares pelas vias STAT e MAPKj5 (Fig. 1).

Embora a acondroplasia possa ser diagnosticada em uma base clinica sem testes moleculares, os testes
genéticos podem levar a uma confirmagio rapida quando sinais clinicos limitados estao presentes (por
exemplo, pré-natal). Assim, os testes genéticos podem ajudar a distinguir acondroplasia de
hipocondroplasia ou outras displasias esqueléticas e podem permitir maior precisao em estudos
clinicos. Painéis de genes de displasia esquelética ou sequenciamento de exoma inteiro podem ser
utilizados em pacientes com apresentag¢des clinicas e/ou radiograficas atipicas.

O "International Acondroplasia Consensus Statement Group" chegou a um consenso sobre as seguintes
declaragoes relacionadas a hereditariedade da acondroplasia: 80% dos individuos com acondroplasia

INN - Instituto Nacional de Nanismo 6
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tém pais nao afetados que nao tém acondroplasia e sua condi¢ao é causada por um ganho de FGFR3
comum, de novo, variante de fun¢io. Os 20% restantes herdam a variante causadora de um pai afetado
de maneira autossomica dominante. A mutac¢io tem 100% de penetrincia e todos os individuos
heterozigotos para esta mutagao terao as manifestagoes clinicas da acondroplasias. Quando um dos pais
tem acondroplasia, a probabilidade de acondroplasia para cada um dos seus futuros filhos é de 50%.
Quando ambos os pais tém acondroplasia, a probabilidade de cada um dos seus futuros filhos ter
estatura média é de 25%, de ter acondroplasia é de 50% e de ter acondroplasia homozigética (que
geralmente ¢ letal) é de 25%. Se um dos pais tem acondroplasia e o outro tem uma displasia esquelética
diferente, mas autossomica dominante, a probabilidade de seus futuros filhos terem tanto
acondroplasia quanto a displasia esquelética diferente é de 25%, tendo apenas acondroplasia é de 25%,
tendo apenas a displasia esquelética diferente é 25%, e nao ter acondroplasia nem a displasia esquelética
diferente é de 25%.

Fazemos as seguintes recomendag¢oes para o diagndstico, genética e testes moleculares da
acondroplasia.

Recomendacao 1

O teste genético pré-natal é possivel por amostragem de vilosidades coridnicas ou amniocentese para a
variante patogénica do FGFR3 para qualquer gravidez em que o feto possa ter acondroplasia, incluindo
achados ultrassonogréficos consistentes com acondroplasia, se um ou ambos os pais tiverem
acondroplasia ou se os pais de estatura média ja tiverem uma crianca com acondroplasia, devido a
possibilidade de mosaicismo gonadal. A triagem pré-natal ndo invasiva usando DNA livre de células
fetais extraidas do sangue materno esté disponivel em muitos locais, mas ndo em todos. Essa triagem
ndo invasiva pode ser usada se apenas o pai tiver acondroplasia ou se um dos membros de um casal

com estatura média ja tiver um filho com acondroplasia.

Recomendacao 2

Todos os adultos com acondroplasia devem ter acesso a um geneticista clinico ou conselheiro genético
para discutir padrées de heranca e possibilidade de diagndstico pré-natal, especialmente em situacdes

em que seu parceiro também tenha um distirbio monogénico - idealmente, essa deve ser uma

discussao pré-concepcional é.

INN - Instituto Nacional de Nanismo 7



nature reviews endocrinology Publicacdo: 26 de Novembro, 2021

Recomendacao 3

Quando informados sobre um diagnéstico de acondroplasia durante o periodo pré-natal, os pais devem
receber apoio psicolégico e informagdes para o manejo da crianga, incluindo expectativas futuras.

Apresentar os pais a grupos de defesa e apoio provou ser benéfico .8

Recomendacao 4

A anélise genética do gene FGFR3 pode ser considerada para individuos com suspeita clinica e/ou
radiogréfica de acondroplasia para confirmar o diagndstico, adequar o atendimento clinico e excluir

outras possiveis displasias esqueléticas que possam mimetizar a acondroplasia.

Recomendacao 6

Os achados ultrassonograficos da acondroplasia geralmente ndo sio aparentes até as 24 semanas de
gestacao e geralmente sdo bastante sutis5. Os testes genéticos realizados devido a presenca de
anomalias ultrassonograficas que sugerem acondroplasia antes de 24 semanas de gestacdo devem
considerar cuidadosamente outras displasias esqueléticas mais graves e incluir testes para essas

displasias esqueléticas adicionais, a menos que um pai ou irmao tenha acondroplasia.

INN - Instituto Nacional de Nanismo 8
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Aconselhamento Pré-natal

Muitos adultos com acondroplasia sentem que é importante ter informagoes sobre a hereditariedade da
acondroplasia, as op¢des reprodutivas disponiveis e os resultados potenciais para quaisquer criangas que
possam ter. Esta informacao pode ter sido discutida com os pais do individuo quando eram jovens. No
entanto, em muitos casos, os detalhes podem ter sido esquecidos ou as op¢oes de diagndstico e

tratamento disponiveis foram alteradas nesse interim.

Fornecemos as seguintes recomendacoes para aconselhamento pré-natal para adultos e familias afetadas
pela acondroplasia.

Recomendacao 7

A partir da adolescéncia, individuos com acondroplasia ou que tém parceiros com acondroplasia
devem ter a oportunidade de discutir padrées de heranca, op¢des pré-conceituais e quaisquer outros
problemas que possam ter com profissionais de satde, incluindo geneticistas, conselheiros familiares e
psicologos. Existem vérias agéncias diferentes que poderiam fornecer esse suporte e informagdes; no
entanto, eles diferem de pais para pais. Portanto, é importante que os individuos com acondroplasia

identifiquem a fonte de apoio mais adequada em cada local.

Recomendacao 8

As pessoas com maior probabilidade de conceber uma crianca com acondroplasia que desejam ter um
diagnéstico pré-natal na gravidez devem ser aconselhadas a procurar cuidados pré-natais assim que a
gravidez for confirmada; discussdes apropriadas podem ser feitas com obstetras e outros profissionais

de salde e arranjos para o diagndstico pré-natal podem ser feitos.

Recomendacao 9

O diagnéstico pré-natal de acondroplasia € indicado em duas situagdes. A primeira situagdo é quando
ha histéria familiar de acondroplasia, seja por causa de um dos pais afetados ou porque a crianca de
uma gravidez anterior tem acondroplasia, e os pais solicitam o diagnédstico pré-natal. A segunda
situagdo é quando ha caracteristicas detectadas na ultrassonografia fetal sugestivas de acondroplasia e
um diagnéstico definitivo € necessario para facilitar o aconselhamento pré-natal preciso, que deve

incluir uma discussdo sobre o manejo e o progndstico pds-natal.

INN - Instituto Nacional de Nanismo 9
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Recomendacao 10

Quando o diagndstico pré-natal da acondroplasia é indicado, recomenda-se que os pais se reinam com

especialistas experientes no manejo pés-natal da acondroplasia para discutir o manejo e o progndstico.

Gravidez

A gravidez é uma experiéncia que muda a vida de todas as mulheres. Este Grupo Internacional de
Declaracdo de Consenso de Acondroplasia concorda que a gravidez é administravel para mulheres com
acondroplasia6; entretanto, alguns aspectos precisam ser considerados por questdes de seguranga. Estes
incluem avalia¢cao médica pré-concepcional, manejo do trabalho de parto prematuro e manejo do parto,
incluindo local, modo, anestesia e cuidados perinatais; a cesariana é recomendada devido a anatomia
pélvicaé.

Fornecemos as seguintes recomendagoes sobre o manejo da gravidez em mulheres com acondroplasia.

Recomendacao 11

As mulheres com acondroplasia devem ter acesso a avaliagdo pré-concepcional por um profissional de
salide com uma compreensado do manejo da gravidez em mulheres com acondroplasia ou outras formas
de baixa estatura desproporcional e que possa avaliar fatores que possam afetar a seguranca da

gravidez e do parto e otimizar a salde pré-concepg¢io.é

Recomendacao 12

As mulheres com acondroplasia devem receber cuidados durante a gravidez por um obstetra, e ndo
apenas por parte de parteira. Essa recomendagdo é baseada na necessidade crescente de cesariana,

bem como no potencial de complicacdes respiratérias da gravidez.6

Recomendacao 13

Gestantes com acondroplasia devem ser submetidas a avaliagdo clinica anestésica pré-natal, com
acesso a opinido de um anestesista com experiéncia no atendimento de gestantes de baixa estatura.
Existem riscos aumentados de anestesia regional e geral em mulheres com acondroplasia. Ambos
podem ser utilizados para cesariana, dependendo da situacéo clinica, desejo da paciente e opinido

especializada do anestesista.6:12

INN - Instituto Nacional de Nanismo 10
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Recomendacao 14

As mulheres com acondroplasia devem ser avaliadas regularmente durante a gravidez quanto a
quaisquer sintomas sugestivos de deterioracdo do estado respiratério, cardiaco e esquelético. Se
houver evidéncia de comprometimento, o encaminhamento para avaliagdo pelo especialista relevante é
recomendado e deve haver acesso a investigacdes apropriadas (que podem incluir testes de funcéo

respiratéria e ecocardiografia).

Recomendacao 15

Se um dos pais tiver acondroplasia, a ultrassonografia obstétrica deve ser oferecida durante a gravidez a
cada 8 semanas ou no minimo de acordo com as diretrizes nacionais ou locais relevantes. Este
cronograma deve incluir pelo menos um ultrassom no terceiro trimestre para maximizar o potencial de

identificacdo da acondroplasia no feto.&

Recomendacao 16

Deve haver uma discussdo precoce entre as mulheres gravidas com acondroplasia e seu profissional de

salde pré-natal sobre o local planejado e o modo de parto e as op¢des de anestesia.

Recomendacao 17

As mulheres com acondroplasia devem ser informadas de que ndo estdo em risco aumentado de parto

prematuro espontaneo, mas que o parto prematuro induzido pode ser necessario por razdes maternas.é

Recomendacao 18

O manejo do parto em mulheres com acondroplasia (espontédnea ou induzida) antes da viabilidade fetal
deve ser individualizado sob os cuidados de um obstetra experiente. O parto vaginal pode ser

apropriado dependendo das circunstancias clinicas.t

INN - Instituto Nacional de Nanismo 11
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Recomendacao 19

O parto além de 32 semanas deve ser por cesariana devido a forma e tamanho da pelve em mulheres
com acondroplasia. Em casos de ameaca de parto prematuro antes de 32 semanas, uma avaliagdo do
tamanho fetal em comparagdo com o tamanho pélvico é apropriada, com o tipo de parto determinado

pela proporcdo cefalopélvica prevista.6

Recomendacao 20

O momento do parto planejado por cesariana em mulheres com acondroplasia deve ser determinado

pelas circunstancias clinicas individuais, mas ndo precisa ser rotineiramente antes do termo.&

Recomendacao 21

O parto planejado em mulheres com acondroplasia deve, quando possivel, ocorrer em um hospital com
instalacdes de cuidados intensivos no local e acesso rapido a produtos sanguineos e equipamentos

avancados de vias aéreas.®

Recomendacao 22

Dado que as mulheres com acondroplasia tém volume de sangue materno inferior a média, os parteiros
devem estar cientes de que o comprometimento hemodinamico pode ocorrer apds o nascimento,
mesmo com perda de sangue moderada no parto. O gerenciamento cuidadoso de fluidos e a reposicdo

de produtos sanguineos sdo essenciais devido ao risco de sobrecarga de fluidos.

Recomendacao 23

Os cuidados pds-natais devem, quando possivel, ocorrer em um ambiente adaptado para permitir que
uma mulher com acondroplasia preste os cuidados habituais para seu bebé e maximize sua

recuperagao, ou seja, camas de altura adequada, ao lado de bergos e banheiros acessiveis.

INN - Instituto Nacional de Nanismo 12
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Gestao multidisciplinar ao longo da vida

A conscientizag¢o e o gerenciamento adequado dos problemas médicos, funcionais e psicossociais que
podem ocorrer ao longo da vida em pessoas com acondroplasia é fundamental para facilitar os
resultados ideais e influenciar positivamente a qualidade de vida dos individuos com essa condi¢ao e

suas familias. Os marcos de desenvolvimento sdo diferentes para a maioria das criangas com
acondroplasia em comparagéo com a estatura média, pares da mesma idade 114, Durante a infancia,

Devido aos efeitos multissistémicos e ao longo da vida da acondroplasia, ¢ fundamental adotar uma
abordagem multidisciplinar e pré-ativa para o atendimento clinico e psicossocial de individuos com
acondroplasia ao longo de sua vida.

Manejo da acondroplasia em bebés

I-
5
.

Fornecemos as seguintes recomendagoes para o manejo da acondroplasia em bebés.

Recomendacao 24

Os bebés com acondroplasia devem ser encaminhados a um centro de referéncia de displasia
esquelética ou a um profissional de saiide com experiéncia em acondroplasia assim que o diagndstico

for feito.
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Recomendacao 25

Todas as criangas com acondroplasia devem receber acompanhamento regular por uma equipe
multidisciplinar, orientada por um profissional de saiide com experiéncia em acondroplasia. O

acompanhamento cuidadoso nos primeiros 2 anos de vida é importante 231527

Recomendacao 26

Os marcos de desenvolvimento motor grosso e fino sdo diferentes em bebés com acondroplasia em
comparagdo com os pares de estatura média e da mesma idade. Os bebés com acondroplasia devem
ser avaliados quanto ao desenvolvimento de habilidades motoras grossas, finas e de comunicagdo

precoce usando ferramentas de triagem especificas para acondroplasia.

Caso seja observado atraso no desenvolvimento, deve-se considerar RM de créanio e coluna e avaliagédo

por pediatra e/ou neurologista.13.16.27.33

Recomendacao 28

Os pais devem receber informacdes precoces sobre o posicionamento e manuseio de bebés com
acondroplasia, incluindo evitar sentar-se cedo e op¢des apropriadas para assentos de carro e carrinhos
de bebé 81534,

Recomendacao 29

A avaliacédo cuidadosa da compresséo cervicomedular é obrigatéria em cada avaliagdo médica em
bebés e criancas pequenas com acondroplasia. Os sinais e sintomas de compressao cervicomedular
incluem regressdo motora ou atraso na aquisicdo de marcos, apnéia, dificuldade de degluti¢do, baixo

ganho de peso, clénus, reflexos anormais e fraqueza. Quanto aos sinais ou sintomas, deve ser avaliado

com urgéncia por um neurocirurgido pediatrico 382736,
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Recomendacao 30

Uma incidéncia aumentada de distirbios respiratérios do sono estéd presente em bebés com
acondroplasia e os pais devem ser informados sobre os sinais tipicos de apneia do sono. Um estudo de
polissonografia deve ser realizado quando os problemas respiratérios sédo ébvios ou suspeitos, mas, em

qualquer caso, concluidos durante o primeiro ano de vida para todos os bebés com

acondroplasia3:8:27.36,

Recomendacao 31

A avaliagdo auditiva é recomendada em lactentes com acondroplasia em estagio inicial e deve ser

monitorada longitudinalmente 3:8:27,

Recomendacao 32

Otite média recorrente e crénica sdo comuns em lactentes com acondroplasia e o encaminhamento
precoce a um otorrinolaringologista (ouvido, nariz e garganta; otorrinolaringologista) deve ser
considerado 3818.27,36,

Recomendacao 33

Os bebés com acondroplasia devem receber vacinas regulares de acordo com os programas nacionais

de imunizacdo 37,
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Estenose do forame magno

A estenose do forame magno é uma complicagao bem reconhecida na acondroplasia, com lactentes e

criangas menores apresentando maior risco do que adultos e criangas mais velhas®1z. Muitas clinicas de

tratamento de displasia esquel€tica agora fazem éxames de rotina no primeiro anoc com ressonancia
mantida com monitoramento cuidadoso e proximo pelo menos até a idade de 3 anos. Clinicamente,

OsS.

como a causa do'aumento da morte infantil na'acondroplasiai®®. E consenso do painel de autores que a

hidrocefalia sintomatica é incomum na acondroplasia4©-41,

Fazemos as seguintes recomendacdes sobre a estenose do forame magno em bebés e criangas com
acondroplasia.

Recomendacao 34

A avaliagdo neuroldgica regular é recomendada para todos os bebés e criangas com

acondroplasia314.42,

Recomendacao 35

A ressonéncia magnética é a modalidade de imagem preferida para investigar a compressao

cervicomedular em bebés e criancas com acondroplasial6:3243,

Recomendacao 36

Em bebés assintomaticos com acondroplasia, a ressonancia magnética para avaliar a jungéo

cervicomedular e o tamanho do forame magno deve ser considerada durante os primeiros meses de
vida. 2.14,16,35,43,44,45
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Recomendacao 37

Se uma ressonéncia magnética cranio-cervical estiver sendo realizada em bebés e criangas com

acondroplasia, aimagem de todo o cérebro deve ser incluida 40.46,

Recomendacao 38

Ventriculomegalia assintomatica ndo requer tratamento em pacientes com acondroplasia 4247,

Recomendacao 39

Uma anormalidade na avaliagdo neurolégica de um paciente com acondroplasia, que pode indicar

compressdo cervicomedular, deve ser avaliada com RM 16,48

Recomendacao 40

A descompressdo do forame magno esté indicada em criangas sintomdaticas com compressao
cervicomedular, com ou sem alteracio do sinal de RM na medula espinhal16.42.44.49 (mais informacées

podem ser encontradas na sec¢do Trato Respiratério).

Recomendacao 41

A descompressdo do forame magno deve ser realizada por uma equipe neurocirirgica com experiéncia

prévia na realizacdo deste procedimento em pacientes com acondroplasia 124650,

Recomendacao 42

Um paciente com acondroplasia que tenha confirmacéo por ressonéncia magnética de compressao
cervicomedular, mesmo na auséncia de sintomas ou sinais, deve ter uma avaliacéo

neurocirdrgical416.17.42,49
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Recomendacao 43

A alteragdo do sinal de RM sem estenose concomitante do forame magno ndo é incomum na medula
cervical superior de criangas mais velhas e adultos com acondroplasia e geralmente no justifica

intervencao 42.1.52,

Crescimento e desenvolvimento

As diretrizes clinicas especificam a necessidade de monitorar regularmente o crescimento e o
desenvolvimento de criangas e adolescentes com acondroplasia, incluindo perimetro cefélico, altura,
peso e relacdo peso/alturazz. A utilidade clinica de tais avaliagbes depende da disponibilidade de graficos
de crescimento padronizados adequados especificos para criangas e adolescentes com
acondroplasia2931.32:53. Devido as caracteristicas anatomicas das criangas com acondroplasia, os marcos
de desenvolvimento diferem daqueles das criangas sem acondroplasia; portanto, ferramentas de triagem
para condi¢oes especificas devem ser usadas. Um atraso na obteng¢ao do marco em comparag¢io com o

padrao para acondroplasia deve ser adequadamente investigadoZ.

O efeito do tratamento com horménio de crescimento em crian¢as com acondroplasia tem sido
controverso e seu efeito a longo prazo permanece obscuros4. O Grupo Internacional de Declaracao de
Consenso de Acondroplasia chegou a um consenso sobre as seguintes declaragdes relacionadas ao
tratamento com hormonio de crescimento. Criancas com acondroplasia tém concentragoes séricas de
hormoénio do crescimento, fator de crescimento semelhante a insulina 1 e proteina de ligacao ao fator
de crescimento semelhante a insulina 1 dentro dos intervalos fisiologicos normaisis. Os efeitos da

terapia com hormonio de crescimento na velocidade de crescimento sao mais provaveis de serem vistos

nos primeiros 24 meses de tratamento, mas os efeitos na despropor¢io corporal sdo menos clarosss.

Fornecemos as seguintes recomendag6es relacionadas ao crescimento e desenvolvimento em pessoas
com acondroplasia.

Recomendacao 44

O crescimento de bebés com acondroplasia deve ser monitorado longitudinalmente em cada check-up

médico usando gréficos de crescimento de altura, peso e perimetro cefélico especificos para a

aCOndropIasia29 30,31,32.
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Recomendacao 45

O perimetro cefalico deve ser monitorado regularmente (mensalmente durante o primeiro ano de vida)
e plotado em graficos de perimetro cefalico especificos para acondroplasial427.32, A presenca de
crescimento répido em conjunto com outros sinais ou sintomas clinicos de hidrocefalia ou compresséo

cervicomedular pode indicar a necessidade de avaliagcdo neurocirdrgicalZ.

Recomendacao 46

Bebés e criangas pequenas com acondroplasia frequentemente demonstram estratégias de movimento

especificas da acondroplasia que sdo adaptaveis para seus desafios biomecanicos13.

Recomendacao 47

Criangas pequenas com acondroplasia normalmente demonstram atrasos no desenvolvimento da
independéncia em certas habilidades cotidianas de autocuidado335¢. A necessidade de equipamentos
adaptativos, dispositivos de mobilidade ou modificagdes ambientais em casa, escola, trabalho ou
comunidade, projetados para maximizar a independéncia, devem ser considerados em cada check-up

médico de individuos com acondroplasia33.
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Recomendacao 50

A dor é um problema comumente relatado ao longo da vida em individuos com acondroplasia e deve

ser monitorado em cada check-up médicol222,

Recomendacao 51

Familias e criancas com acondroplasia devem receber informacdes sobre a importancia do exercicio ao

longo da vida para manter a forga, o corpo e a massa adiposa saudaveis e a flexibilidade81427.58,59.60,

Recomendacao 52

Gestao na infancia

O monitoramento regular de criangas com acondroplasia deve ser realizado durante as visitas clinicas.
Devido a anatomia das criangas com acondroplasia, os marcos motores grossos geralmente seguem um
padrio diferente daquele de criancas de estatura média. Os pais devem ser tranquilizados de que isso é
normal para a acondroplasia. E importante ser capaz de identificar quando uma crianca estd fora do

normal para que as investigacoes e o suporte apropriados possam ser fornecidos3$.1.

A cifose toracolombar espinhal (gibbus) em bebés com acondroplasia é comum, mas deve resolver
quando a crianga comega a se mobilizar. No entanto, 30% das criangas com acondroplasia tém giba
residual e preocupacoes associadas em rela¢ao a estenose da medula espinhal3. Pacientes com curvas
ciféticas entre 20-40 graus um ano ap6s a mobilizacao devem ser cuidadosamente acompanhados e o

encaminhamento para uma equipe de coluna experiente deve ser considerad093:04.65.66,
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Genu varum ocorre em criangas devido a frouxidao ligamentar. Criangas com acondroplasia apresentam
progressao continua da deformidade em varo21. A avaliagio clinica deve incluir perguntas sobre

desconforto ou dor induzida pela atividade32L.

E importante que o aconselhamento terapéutico e o manejo médico ocorram em conjunto com um
ortopedista pediatrico e/ou cirurgido de coluna pediatrica. Os cirurgides devem estar familiarizados
com o que é normal na acondroplasia e as implicacoes e efeitos na qualidade de vida que a cirurgia da
coluna ou ortopédica pode ter em pacientes com acondroplasia em comparac¢do com outros pacientes.
Como tal, as decisdes para as operagdes sao melhor feitas no contexto ou em conjunto com a equipe
multidisciplinar de acondroplasia.

Fazemos as seguintes recomendagdes sobre o manejo da acondroplasia em criangas.

Recomendacao 53

As efuses do ouvido médio sGo comuns em criangas com acondroplasia e podem prejudicar a audiggo.
Esta condicdo deve ser rastreada com avalia¢des audioldgicas pelo menos anualmente na primeira
infancia e, se houver preocupacdes, as criancas devem ser encaminhadas ao otorrinolaringologista para

consideracdo de ilh$s23.8.27.36

Recomendacao 54

Se houver atraso de fala e linguagem nos marcos de desenvolvimento da acondroplasia, a crianca deve

ser encaminhada para terapia fonoaudiolégica36.67,

Recomendacao 55

A apneia obstrutiva do sono (AOS) pode ser uma complicacdo comum da acondroplasia que se
apresenta com apneia ou ronco. Os pais devem ser informados sobre esses sintomas e os médicos

devem perguntar sobre AOS durante as consultas3.8.27.68,69.70.

Recomendacao 56

Um estilo de vida saudéavel com énfase na atividade fisica e alimentacdo saudével deve ser incentivado

durante cada consulta de uma crianga com acondroplasia.
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Recomendacao 57

Lactentes e criangas com acondroplasia que se notem que estdo se desenvolvendo atrds de seus pares
com acondroplasia quando avaliados usando recomendacdes de realizagdo de marcos especificos da
condicdo devem ser encaminhados a fisioterapeutas, terapeutas ocupacionais e fonoaudiélogos com

habilidades nesta areald.s¢,

Recomendacao 58

Criancas com acondroplasia devem ser avaliadas por um fisioterapeuta e/ou terapeuta ocupacional com
habilidades nesta area para apoiar o desenvolvimento de habilidades de independéncia,

particularmente na area de atividades de autocuidadog15.33,

Recomendacao 59

Tropecos e quedas podem ser comuns quando a crianga comeca a andar. Os pais devem ser
encorajados a manter a crianca ativa, mas estar cientes de que podem tropecar e cair com mais

frequéncia do que criancas de estatura média, portanto, devem ser tomadas as devidas precau¢desls

Recomendacao 60

O monitoramento cuidadoso da coluna deve ser realizado em criangas com acondroplasia. Se a cifose
nado for resolvida em um ano ou for progressiva em uma crianga que estd andando, recomenda-se

consultar um cirurgido ortopédico pediatrico da coluna com experiéncia em acondroplasia3$3.64.66,

Recomendacao 61

Genu varum pode comecar a se desenvolver nessa faixa etaria (idade de 2 a 12 anos) e se tornar
pronunciado. Se progressiva, a avaliagdo por um cirurgido ortopédico pediatrico com experiéncia em

acondroplasia deve ser considerada2321.71,
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Recomendacao 62

A possibilidade de criancas com acondroplasia serem submetidas a procedimentos de alongamento de
membros pode ser discutida e explicada ao paciente, familiares e cuidadores nesta fase. A consulta

psicolégica é aconselhada antes de realizar procedimentos de alongamento de membrosZ2.

Recomendacao 63

Durante cada consulta, a equipe médica deve investigar ativamente a presenca de dor e/ou fadiga em
criangas com acondroplasia. Se esses sintomas estiverem presentes, uma avaliagdo clinica para

determinar a causa deve ser realizada.

Recomendacao 64

As intervencdes cirdrgicas devem ser realizadas apenas por cirurgides com experiéncia em
acondroplasia e as decisdes devem ser tomadas em conjunto com a contribuicdo de toda a equipe

multidisciplinar de acondroplasia.

Recomendacao 65

Avaliagdes odontoldgicas regulares para todas as criangas com acondroplasia devem ser encorajadas e

o encaminhamento para ortodontia deve ser feito quando necessérioZ.

Recomendacao 66

Criangas com acondroplasia devem usar assentos de carro bem ajustados pelo maior tempo possivel e

de acordo com as normas de seguranca locais.

INN - Instituto Nacional de Nanismo 23




nature reviews endocrinology Publicacdo: 26 de Novembro, 2021

Gestao na adolescéncia

As caracteristicas biomecénicas e a baixa estatura desproporcional que estdo associadas a acondroplasia
criam desafios para os individuos no que diz respeito a realiza¢ao do autocuidado, condugao,
deambulacio independente e funcionamento didrio. Uma avaliagio da fungio para adolescentes e
adultos com acondroplasia pode ajudar a identificar limita¢6es de capacidade de atividade e restri¢oes
de participagao neste grupo e direcionar a prestagao de servicos ou adaptagdes ambientais apropriadas
e oportunas para auxiliar na independéncia. O encaminhamento de pacientes para fisioterapeutas e/ou
terapeutas ocupacionais com habilidades nessa area pode ajudar no fornecimento oportuno de

equipamentos para maximizar a independéncia.

A obesidade é um grande problema de satide na acondroplasia, necessitando de um manejo clinico
precoce, porém complexo2z4. Cuidados antecipatdrios devem ser direcionados para identificar
criangas e adolescentes com alto risco de desenvolver obesidade. Adolescentes com acondroplasia
devem receber informagdes sobre exercicios e/ou esportes apropriados por profissionais de saide com
experiéncia em trabalhar com individuos com acondroplasia para minimizar os riscos de lesdes ou
complicacoes. As atividades fisicas ajudardo no humor, no bem-estar mental, na manutencio do peso
adequado para a altura, na amplitude musculoesquelética e na promogao da inclusio socialé2.

Alguns adolescentes podem evitar o uso de equipamentos adicionais ou modificados na escola devido a
preocupagio de que outros possam provoca-los ou fazer perguntas que nao se sentem a vontade para
responder320. Sua familia deve ser questionada se alguma preocupacio atrapalha o acesso ao apoio e, em

seguida, deve ser oferecido apoio para ajudar a superar esses obstaculos.

Apresentamos as seguintes recomendagdes sobre o cuidado da acondroplasia em adolescentes.

Recomendacao 67

Recomenda-se o acompanhamento regular de adolescentes com acondroplasia, preferencialmente por

um médico ou equipe de saude aliada com experiéncia no manejo dessa faixa etaria1527

Recomendacao 68

Os efeitos que a dor tem no humor, autocuidado, educagéo e atividades de lazer em adolescentes com

acondroplasia devem ser avaliados e monitorados especificamente.
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Recomendacao 69

Adolescentes com sintomas de estenose espinhal devem ser encaminhados a um servico de coluna

com experiéncia no manejo de individuos com acondroplasia2075

Recomendacao 70

A necessidade de equipamentos adaptativos, dispositivos de mobilidade ou modificacdes ambientais
necessarias para maximizar a independéncia deve ser avaliada regularmente em adolescentes com

acondroplasia81527

Recomendacao 71

Problemas de sobrepeso e obesidade sdo comuns em adolescentes com acondroplasia. O
monitoramento do peso por meio de gréficos de crescimento e IMC especificos da condi¢do e
educacado sobre alimentacdo saudavel devem ser fornecidos em cada consulta de acompanhamento,

envolvendo toda a familia.

Recomendacao 72

Adolescentes com acondroplasia devem ser encorajados a manter um estilo de vida ativo

Recomendacao 73

Adolescentes com acondroplasia podem se beneficiar do apoio de profissionais dedicados para ajudar
no ajuste a sua condig¢do e no desenvolvimento de estratégias de enfrentamento para a escola,

emprego e ambientes sociais815
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Gestao na fase adulta

Embora a maioria dos individuos com acondroplasia leve uma vida normal, o diagndstico pode ter
efeitos consideréveis na sua saide fisica e mental20:23252678 Complicagdes médicas relacionadas a
acondroplasia podem ocorrer ao longo de toda a vida, necessitando de acompanhamento e
gerenciamento regulares. Os sintomas de estenose espinhal e AOS sio importantes para diagnosticar e
manejar adequadamente2279:8081. Infec¢bes de ouvido recorrentes na infincia e a anatomia craniofacial
na acondroplasia resultam em risco de deficiéncia auditiva na idade adulta8283. A monitorizagio regular
da pressao arterial é importante, assim como a preven¢ao do ganho de peso por meio de uma
alimentagdo saudavel e atividade fisica regular84:3s. Viarios estudos relataram uma alta prevaléncia de dor
e declinio da saude fisica em adultos com acondroplasia que afeta o funcionamento didriol220:22,
Pessoas com acondroplasia nao parecem estar em risco aumentado de malignidade em comparag¢ao com
o resto da populagioii2438. No entanto, eles devem participar de programas de rastreamento
apropriados (por exemplo, mamografia e esfregaco cervical), conforme recomendado para a populac¢ao
em geral.

A necessidade de ajudas e adaptacoes relevantes no trabalho ou em casa deve ser considerada para
promover a participacao ideal. A avaliacdo do bem-estar psicossocial e a potencial necessidade de apoio
adicional devem fazer parte dos cuidados de satide de rotina para todos, no apenas para aqueles com
acondroplasia. No entanto, varios estudos demonstraram que adultos com acondroplasia tendem a
pontuar mais baixo em questionarios de qualidade de vida para os dominios fisico e mental do que a
populagio geralz9.22232526. O apoio adequado deve ser disponibilizado para adultos com acondroplasia e

deve ser fornecido de forma culturalmente sensivel.

Fornecemos as seguintes recomendacoes para o cuidado de adultos com acondroplasia.

Recomendacao 74

Dor nas costas continua, combinada com sintomas neurolégicos, como claudicacéo, espasticidade,
distancia de caminhada reduzida ou disfungdo da bexiga e/ou intestino, pode estar relacionada a
estenose espinhal em adultos com acondroplasia e uma ressonéncia magnética de toda a coluna deve

ser considerada20.80.86,

Recomendacao 75

Na presenca de estenose espinhal sintomatica em adultos com acondroplasia, onde os exames de
imagem demonstram evidéncia de impacto ou compressdo da medula espinhal, um encaminhamento
imediato para um centro de coluna com experiéncia no manejo da estenose espinhal na acondroplasia

deve ser considerado20.75,
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Recomendacao 76

Em adultos com acondroplasia apresentando sintomas sugestivos de AOS, um estudo do sono noturno

deve ser realizado8l.

Recomendacao 77

A pressdo arterial deve ser monitorada regularmente em adultos com acondroplasia usando um
manguito que se ajuste adequadamente ao brago. A medicdo da pressdo arterial no antebraco é uma
opg¢do quando as contraturas do cotovelo ou rizomelia impedem a medicdo na parte superior do

braco84.87

Recomendacao 78

Adultos com acondroplasia podem estar em maior risco de perda auditiva de inicio precoce. Deve
haver um limiar baixo para avaliacdo de individuos sintométicos e consideragdo de triagem de rotina em

uma idade mais precoce do que na populacdo geralé3.88

Recomendacao 79

A dor deve ser monitorada longitudinalmente em adultos com acondroplasia em cada check-up
médico. O efeito que a dor tem sobre o humor, autocuidado, educacéo, emprego e atividades de lazer
em individuos com acondroplasia deve ser especificamente examinado e monitorado usando escalas

de resultados relatadas pelo paciente, como o "Inventario Breve de Dor"12.20.22.26

Recomendacao 8o

Adultos com acondroplasia devem fazer exames de satide de rotina, conforme recomendado para a

populagdo em geral em sua comunidade.
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Recomendacao 81

Adolescentes mais velhos e adultos com acondroplasia devem receber aconselhamento genético para

fornecer informacdes sobre opgdes reprodutivas.

Recomendacao 82

Adultos com acondroplasia devem receber apoio psicossocial como parte de seus cuidados de satde

de rotina, que podem incluir avaliagdo formal por um profissional treinado23.25,

Recomendacao 83

A anestesia para pessoas com acondroplasia deve ser realizada por profissionais com experiéncia em

acondroplasia e seguir as recomendacées do consensol2

Recomendacao 84

Auxilios e adaptacdes, incluindo adaptacdes no carro, sdo necessarios para adultos com

acondroplasia20
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Gestao por area de especialidade

O acesso a cuidados especializados é um grande desafio em todas as regides do mundo onde os médicos
com experiéncia no tratamento da acondroplasia nio estao disponiveis. As declarac6es de consenso
relacionadas as areas de especialidade, portanto, concentram-se nas respectivas questoes médicas
principais de preocupacio. Eles incluem considerag¢bes praticas sobre os tipos e frequéncia de
avaliacOes e intervengoes na especialidade para fornecer uma abordagem global e sustentavel para
cuidar de todos os individuos com acondroplasia. Literatura e evidéncias relevantes foram referenciadas
onde quer que existam. Os autores consideram primordial que profissionais de satde “nio especialistas”
(por exemplo, aqueles com pouca ou nenhuma experiéncia anterior no tratamento de pacientes com
acondroplasia) procurem assisténcia e orienta¢io especializada ou encaminhem seus pacientes a esses
especialistas para facilitar os melhores resultados.

Coluna

Uma cifose toracolombar é comumente observada em bebés com acondroplasia; a incidéncia foi
relatada em até 90%, diminuindo quando a crianca comega a se mobilizari434.66.89 Virios autores
propuseram que o desenvolvimento de uma cifose toracolombar fixa pode ser exacerbado por periodos
prolongados de posicionamento com flexao total da colunaz22. Os efeitos da hipotonia do tronco,
aumento do peso da cabega e aumento da frouxidao ligamentar combinam-se com o efeito da gravidade
para promover uma posi¢ao sentada caida, o que pode contribuir para o aumento da cunha anterior da
vértebra e estreitamento do canal espinhal34s289. Na grande maioria dos pacientes, a deformidade
cifética resolve-se espontaneamente; no entanto, a terapia com colete pode ser considerada para
criangas com hipotonia acentuada e/ou atraso motor para prevenir a progressao. Nas situagdes em que a
fusdo e a estabilizagdo da coluna estao sendo consideradas apés a descompressao em mais de cinco
niveis da coluna vertebral, deve-se considerar o efeito da consequente reducao da mobilidade da coluna
lombar nas atividades de vida diaria desses pacientes, o que € ainda mais exacerbado pelos bragos curtos
e (muitas vezes) extensdo limitada do cotovelo.zs Este painel de autores concorda que a cifose
toracolombar ¢ frequentemente observada durante a infincia em individuos com acondroplasia, mas

desaparece sem interveng¢do ou tratamento na maioria dos bebés quando eles comegam a andar3464.66,

O painel de autores chegou a um consenso sobre as seguintes recomendagdes relacionadas ao cuidado
da coluna em individuos com acondroplasia.
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Recomendacao 85

A estenose toracolombar em individuos com acondroplasia pode levar a sinais ou sintomas de
claudicacdo neurogénica. Essa condicdo pode ser amenizada por intervencdes conservadoras, como
perda de peso e fisioterapia2Z No entanto, se o manejo conservador falhar, a cirurgia pode ser

benéficasZ2l,

Recomendacao 86

A cifose toracolombar é muito comum em bebés com acondroplasia. Todos os pacientes devem ser
avaliados clinicamente e, se a cifose toracolombar for pronunciada, os pacientes devem receber
radiografias na linha de base e radiografias subsequentes conforme clinicamente indicado se a cifose

for progressiva3.34.57.64,66,91

Recomendacao 87

No momento da descompresséo cirdrgica inicial da coluna, a fusdo e a estabilizacdo devem ser
realizadas em pacientes esqueleticamente imaturos com acondroplasia, dada a propenséo para o

desenvolvimento de cifose pds-laminectomia devido ao crescimento continuo da colunaé37s

Recomendacao 88

A fim de evitar o agravamento da cifose apds a cirurgia, a fusdo e a estabilizacdo sdo recomendadas em
pacientes esqueleticamente maduros com acondroplasia submetidos a descompresséo espinhal em
mais de cinco niveis, cruzando uma area juncional e em pacientes com alinhamento sagital desfavoravel,

incluindo cifose toracolombarZs.86,

Recomendacao 89

A estenose do canal vertebral pode levar a sinais de mielopatia quando ocorre na coluna cervical e
toracica. A RM é recomendada para pacientes com acondroplasia que apresentam sintomas
neurolégicos como fraqueza, atividade locomotora e/ou motora fina prejudicada, alteragdes na

continéncia vesical e intestinal ou reflexos patolégicos como hiper-reflexia e clénus20.75.22,
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Extremidades - geno varo

O desalinhamento dos membros inferiores é frequente em pacientes com acondroplasia, sendo
complexo e multifatorial quanto a etiologia da deformidade2L. Essa deformidade caracteriza-se por uma
deformidade tridimensional, complexa e dinimica do membro inferiorZ: sendo destacada pelo geno
varo, tor¢ao tibial interna e recurvatum32394. Este International Acondroplasia Consensus Statement
Group concorda que o genu varum é um achado frequente em individuos com acondroplasia e ocorre
em 40-70% dos individuos21. O geno varo pode ser simétrico ou assimétrico e pode estar associado ou
nao a torgao tibial interna e geno recurvatum324. Além disso, o desalinhamento dos membros inferiores
(ou geno varo) em individuos com acondroplasia pode resultar em marcha prejudicada e dor no joelho

ou na perna; entretanto, essas condi¢oes raramente levam a osteoartrite do joelho2:95.99,

Fornecemos as seguintes recomendagdes de consenso para o cuidado do geno varo em pacientes com
acondroplasia.

Recomendacao 9o

A avaliacdo clinica do alinhamento dos membros inferiores em individuos com acondroplasia deve ser
feita nas posicdes prona, supina e ortostatica para analisar a torc¢do tibial interna, instabilidade

mediolateral e genu recurvatum, bem como durante a marcha para identificar o impulso lateral3.

Recomendacao 91

A avaliagdo da deformidade angular dos membros inferiores na acondroplasia requer radiografias
anteroposteriores em pé de todo o comprimento de ambas as pernas (dos quadris aos tornozelos) com

a patela voltada para a frenteZ1.97.98.99

Recomendacao 92

Procedimentos cirlrgicos, como osteotomias ou crescimento guiado para correcdo de desalinhamento
de membros inferiores, devem ser realizados em centros de exceléncia em acondroplasial®. O
momento da correcdo e a técnica empregada devem ser adaptados aos sintomas, gravidade, padrdes

de crescimento e crescimento remanescente3Z2,
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Recomendacao 93

A értese ndo € indicada para o tratamento do geno varo em pacientes com acondroplasia?>.

Recomendacao 94

As indicagdes cirurgicas para corre¢do do desalinhamento dos membros inferiores (ou geno varo) em
pacientes com acondroplasia sdo dor medial ou lateral persistente ao redor do joelho, instabilidade

(impulso lateral) e alteracdo da marcha que afeta a capacidade funcional e fisica3ZL.

Recomendacao 95

Em caso de dor lateral no joelho em individuos com acondroplasia, a RM deve ser considerada para
descartar a presenca de menisco discéide, particularmente na auséncia de deformidade

INN - Instituto Nacional de Nanismo

32




nature reviews endocrinology Publicacdo: 26 de Novembro, 2021

Extremidades - alongamento de membros

As politicas dos grupos locais de defesa do alongamento de membros tém grande influéncia na decisao
individual de praticar este procedimento. Embora as evidéncias nesta area sejam escassas, o
alongamento de membros é recomendado em alguns paises e nao recomendado em outros. Os
alongamentos de membros inferiores e superiores devem ser considerados procedimentos
independentes dependendo das exigéncias funcionais, fisicas e psicossociais de cada pacientees. O
momento do alongamento do membro varia e tem sido realizado desde a primeira infincia até a vida
adulta em individuos com acondroplasiarole4105. Este painel de autores da Declaragcdo de Consenso
concorda que as indicagdes para alongamento de membros para pacientes com acondroplasia variam
amplamente entre os paises, dadas as diferengas nas expectativas e opinides pessoais, culturais e
geograficas. O alongamento dos membros inferiores pode aumentar o comprimento e a altura das
pernas, corrigir desalinhamentos, alterar a propor¢ao tronco-membros inferiores e melhorar a
qualidade de vidale4126. Demonstrou-se que o alongamento do imero aumenta o comprimento do
brago, o que altera a propor¢ao tronco-membro superior, melhora a funcionalidade e facilita o
autocuidado, uma vez que a diminui¢ao da envergadura do braco e a extensao limitada do cotovelo sao
tipicas em individuos com acondroplasiate4.r0z108.109 N3jo hd consenso na literatura sobre se a cirurgia
de alongamento do membro deve ser realizada, quais métodos cirtrgicos usar e 0 momento para iniciar

o primeiro alongamento do membro na acondroplasialos,

Fornecemos as seguintes recomendag6es de consenso para o alongamento do membro na
acondroplasia.

Recomendacao 96

A consulta especifica do paciente e a avaliagcdo por uma equipe multidisciplinar devem ser concluidas
antes e apds o alongamento do membro ser realizado em individuos com acondroplasia para

considerar e equilibrar todos os resultados funcionais, fisicos e psicossociais104.110,

Recomendacao 97

Se um paciente optar pelo alongamento do membro, o procedimento deve ser realizado em centros de
exceléncia para pacientes com acondroplasia. E necesséria uma equipe multidisciplinar, formada por
ortopedista pediatrico, anestesista, fisioterapeuta e pediatra, para obter melhores resultados e prevenir
complicagBes. Antes de realizar o alongamento do membro, é necessério realizar RM de toda a coluna e
da base do crénio e cervical para minimizar o risco de danos na medula espinhal causados pela

extensdo do pescogo durante a anestesia e a cirurgia.
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Sistema respiratério e disturbios respiratérios do sono

A maioria dos individuos com acondroplasia nao desenvolvera problemas respiratérios notaveis. A
circunferéncia toracica é pequena em bebés com acondroplasia, mas o crescimento de recupera¢ao nos
primeiros 2 anos de vida geralmente leva a uma circunferéncia toracica normal em adultos. No entanto,
problemas respiratérios devem sempre ser considerados no seguimento dos pacientes, principalmente
em combina¢do com refluxo gastroesofagico.

Individuos com acondroplasia tém uma alta incidéncia de AOS devido a hipoplasia do ter¢o médio da

facellL.2 e narinas estreitas. Em lactentes e criangas pequenas, a apneia central do sono também pode

estar presente devido 2 compressao da medula espinhal na jun¢io cervicomedular2®13. A AOS foi

relatada em 50-80% das criancas com acondroplasiazei4.1s e em 60% dos adultos8e.

Fornecemos as seguintes recomendacoes de consenso para problemas respiratérios e disturbios
respiratérios do sono na acondroplasia.

Recomendacao 98

Obstrucao das vias aéreas superiores e AOS sdo comuns em criancas com acondroplasia e uma
polissonografia noturna e estudo do sono devem ser realizados no primeiro ano de vida ou nos
primeiros sinais de disturbios respiratérios do sono, o que ocorrer primeiro; em qualquer caso, esses

estudos devem ser realizados o mais tardar aos 2 anos de idade8.12.27.68,69,70,114,115,116

Recomendacao 99

A decisdo de prosseguir com a cirurgia de descompressdo do forame magno na acondroplasia baseia-
se em razdes clinicas e radioldgicas, incluindo os resultados da polissonografia. A auséncia de apnéia
central em um estudo do sono nao deve diminuir a indicagdo de uma descompressédo do forame magno
na presenca de critérios clinicos e/ou de RM. Sob esses critérios, a descompresséao cirtrgica pode levar

a melhora neuroldgica e do desenvolvimentol6.115,
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Recomendacao 100

A tonsilectomia e adenoidectomia é o tratamento de primeira linha para AOS em criancas com
acondroplasia¢870113114,116 117 A polissonografia pds-operatdria deve ser concluida dentro de 2 a 4

meses ap6s a adenotonsilectomia para documentar a melhora ou resolu¢doZ0

Recomendacao 101

Criancas com acondroplasia submetidas a cirurgia das vias aéreas superiores devem ser observadas
quanto a complica¢des pds-operatdrias!il. Individuos com acondroplasia que se submetem a cirurgia
para tratar AOS devem ser avaliados para doenca persistente ou recorrente com avaliagdes de estudo

de sono de acompanhamento2113.117,

Recomendacao 102

Cirurgias adicionais das vias aéreas podem ser uma opg¢ao para pacientes com acondroplasia e AOS
persistente apds adenotonsilectomia. A avaliacdo por um otorrinolaringologista ou cirurgido craniofacial
com experiéncia em acondroplasia € essencial para verificar se existem op¢des cirlrgicas

adicionaiséZ70.115

Recomendacio 103

Criangas com acondroplasia que apresentam AOS residual apds cirurgia das vias aéreas superiores
devem ser avaliadas para tratamentos alternativos, como pressédo positiva continua nas vias

aéreast869.118,

Recomendacao 104

Individuos com acondroplasia (criancas ou adultos) em pressao positiva continua nas vias aéreas para
AOS devem ser avaliados regularmente por um especialista em medicina do sono para determinar
quando sdo necessarios estudos repetidos do sono, pois a gravidade da AOS pode mudar com o

tempo e/ou o crescimento.
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Recomendacao 105

Individuos com acondroplasia correm risco de insuficiéncia respiratéria durante infec¢es do trato
respiratorio (por exemplo, bronquiolite) devido a pequenos volumes toracicos e baixa reserva pulmonar,
justificando medidas preventivas como evitar o tabagismo passivo e o contato com pessoas
infectadas14. Nesses pacientes, a profilaxia do virus sincicial respiratério com anticorpos monoclonais

pode ser considerada.

Ouvido, nariz e garganta

Otite média recorrente e perda auditiva foram identificadas em um grande nimero de bebés, criancas e
adultos com acondroplasia e tém sido associadas a hipoplasia do ter¢o médio da face, trompas de
Eustaquio encurtadas, faringe pequena e aumento relativo das amigdalas e adendidest$88.112. Virias
equipes recomendaram que a otite média recorrente em bebés e criancas com acondroplasia deve ser
tratada com cirurgia, colocando tubos auriculares para prevenir perda auditiva condutivaz36. Acredita-
se que a perda auditiva relacionada a otite média seja um dos principais contribuintes para atrasos
posteriores na fala e na articula¢ao, problemas que podem ter efeitos notaveis na comunicagio,

aprendizagem e educacao futurasi.

Fornecemos as seguintes recomendagoes de consenso para cuidados otorrinolaringolégicos na

acondroplasia.

Recomendacao 106

Criangas com acondroplasia devem ter uma avaliagdo audioldgica abrangente ao nascimento, conforme

indicado pelos sinais e sintomas ou, em qualquer caso, até os 5 anos de idade827.83,

Recomendacao 107

Criangas com acondroplasia que apresentam atraso na fala, dificuldades auditivas e/ou sinais e sintomas
de efuséo na orelha média devem ser encaminhadas a um otorrinolaringologista e submetidas a uma

avaliacdo audioldgica abrangente8.27.83.111,
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Recomendacao 108

Adultos e criangas com acondroplasia frequentemente apresentam perda auditiva e doenca do ouvido
médio. Os médicos devem avaliar os timpanos e perguntar sobre dificuldades auditivas como parte da

manutenc¢do regular da saude para orientar os encaminhamentos adequados2Z.83.88,

Recomendacao 109

A disfuncéo crénica da trompa de Eustaquio, resultando em efusdo da orelha média e perda auditiva
condutiva, € comum em pacientes com acondroplasia. A coloca¢do do tubo de ventilagdo pode ser
recomendada quando as efusdes da orelha média estdo presentes por 3 ou mais meses e a perda

auditiva é documentada318.67.119

Recomendacao 110

A amplificagdo com préteses auditivas pode ser oferecida como tratamento para perda auditiva,

incluindo pacientes com perda auditiva condutiva por doenga da orelha médiaéZ8s3,

Recomendacao 111

O bulbo jugular alto na orelha média é mais comum em pacientes com acondroplasia; portanto, os
clinicos devem verificar cuidadosamente os sinais otoscépicos de bulbo jugular alto antes de realizar a

miringotomia ou outros procedimentos otol6gicos40120,
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Ortodontia e Cirurgia Bucomaxilofacial

Durante toda a vida, a odontologia preventiva é mais importante durante o estabelecimento da
denti¢io decidua. Criangas com acondroplasia apresentam hipoplasia maxilar, prognatismo mandibular
relativo, ma oclusao de classe I1I e macroglossia. Os dentes tém nimero, tamanho e estrutura normais,
mas o taurodontismo de dentes posteriores tem sido relatado2L. A gravidade da ma oclusio ira ditar o
manejo. Um check-up multidisciplinar de criangas com acondroplasia deve ser agendado aos 5-6 anos de
idade, incluindo um especialista em ortodontia juntamente com o especialista em respiragao e o

cirurgio otorrinolaringologista.

Fornecemos as seguintes recomendacoes de consenso relacionadas a ortodontia e cirurgia maxilofacial
na acondroplasia.

Recomendacao 112

Além dos cuidados odontoldgicos de rotina continuos por um dentista geral, a avaliagdo por um
especialista em ortodontia é importante em criangas com acondroplasia devido ao baixo crescimento

do arco maxilarl2l,

Recomendacao 113

Considerar expansdo ortodéntica maxilar e protragdo maxilar ndo cirdrgica para aumentar o volume das
vias aéreas superiores se, apds cirurgia faringea, houver AOS residual em individuos com

acondroplasialls122,

Recomendacao 114

Cuidados cirdrgicos ortognéticos podem ser considerados apds a conclusdo do crescimento dsseo em
individuos com acondroplasia através da osteotomia Le Fort | ou Le Fort lll. Esse procedimento pode ser
influenciado por questdes funcionais, estéticas ou relacionadas ao sonol'8. Uma discusséo clara com a
crianga e a familia antes deste procedimento deve ocorrer, pois a expresséo facial é frequentemente

alterada.
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Anestesia

A anestesia pode ser um desafio na acondroplasia, especialmente em pacientes mais velhos. Esses
desafios incluem acesso intravenoso dificilz3 e ventilagao bolsa-mascara dificil devido a pequena
abertura da boca, lingua grande, narinas estreitas, hipoplasia do ter¢o médio da face, adenéides grandes
e pescoco curto com movimento limitado da cabeca e pescoco2. Essas dificuldades devem, portanto,

ser planejadas.

Fornecemos as seguintes recomendac6es de consenso para anestesia em individuos com acondroplasia.

Recomendacao 115

Pacientes com acondroplasia, especialmente criancas, devem ser anestesiados preferencialmente em
hospitais onde os prestadores de cuidados tenham conhecimento e experiéncia no cuidado de

pacientes com acondroplasia e displasias esqueléticas12.

Recomendacao 116

Devido a estenose do forame magno, o movimento da cabeca e pescocgo deve ser evitado ou
minimizado durante a ventilagdo com bolsa-mascara e a intubacdo de pacientes com acondroplasia,
especialmente se o grau de estenose for desconhecido, tornando o manejo das vias aéreas e a
intubacdo mais desafiadores. Essas dificuldades devem ser planejadas com adjuntos de vias aéreas
prontamente disponiveis para ventilacdo dificil bolsa-méscara e videolaringoscépios para evitar o

movimento do pescogol2.

Recomendacao 117

A pré-avaliagdo completa é necesséria em individuos com acondroplasia e deve prestar atencdo
especial a avaliacdo das vias aéreas, amplitude de movimento do pescoco e histéria de ronco ou
disturbios respiratérios do sonol13124 Em |actentes e criancas pequenas, a apneia central do sono pode
estar presente devido a compressdo da medula na jungdo cervicomedular. Uma histéria de distirbios
respiratorios do sono ou os resultados de um estudo do sono orientardo sua permanéncia pds-
anestésica, desde alta no mesmo dia, pernoite, unidade de alta dependéncia, unidade abaixadora ou

terapia intensiva pediatrical2
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Dor e Funcao

Virios autores identificaram uma alta prevaléncia de dor na acondroplasia que aumenta com a idade e
afeta o funcionamento didriol2:292226. Dor nas costas e sintomas neurolégicos relacionados a estenose

espinhal foram identificados em uma alta propor¢io de adultos com acondroplasia22:19,

Fornecemos as seguintes recomendacoes de consenso relacionadas a dor e fun¢io em individuos com
acondroplasia.

Recomendacao 118

A dor é um problema comumente relatado ao longo da vida e deve ser monitorada longitudinalmente
em cada check-up médico em individuos com acondroplasial222 O efeito que a dor tem sobre o humor,
autocuidado, educacéo, emprego e atividades de lazer em individuos com acondroplasia deve ser
especificamente examinado e monitorado usando escalas de resultados relatadas pelo paciente, como

o “Inventério Breve de Dor"12

Recomendacao 119

A dor crénica deve ser considerada como um problema multifatorial e € melhor gerenciada em
individuos com acondroplasia por meio de uma abordagem multidisciplinar, incluindo neurocirurgides,
cirurgides ortopédicos, médicos gerais, especialistas em controle da dor, fisioterapeutas, terapeutas

ocupacionais, psicélogos e nutricionistas1®.

Recomendacao 120

Dor nas costas continua em individuos com acondroplasia, combinada com novo inicio de sintomas
neurolégicos, como claudicagéo, espasticidade, distancia de caminhada reduzida ou disfuncéo da
bexiga ou do intestino, pode estar relacionada a estenose espinhal e uma ressonancia magnética da

coluna deve ser considerada820.86.88
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Recomendacao 121

Quando indicada, a cirurgia de descompressao espinhal deve ser realizada por equipe com experiéncia

neste procedimento em pacientes com acondroplasia para alivio da dorZs.

Recomendacao 122

O atraso no desenvolvimento da independéncia para autocuidado e habilidades de mobilidade é
comum em criangas com acondroplasia em comparacdo com criangas de estatura média e a avaliagdo e
o gerenciamento devem incluir uma revisdo por um profissional de satude aliado, por exemplo,
fisioterapeutas e/ou terapeutas ocupacionais com habilidades na avaliagdo e manejo de criangas com

acondroplasia33.

Recomendacao 123

A avaliacdo regular das atividades da vida diaria, como tomar banho, vestir-se e ir ao banheiro, é

recomendada para criangas e adultos com acondroplasial?20.33,

Recomendacao 124

A necessidade de equipamentos adaptativos, dispositivos de mobilidade ou modificagdes ambientais
em casa, escola, trabalho ou comunidade, projetados para maximizar a independéncia, muitas vezes séo
necessarios e, portanto, as necessidades individuais devem ser consideradas em cada check-up médico

para pacientes com acondroplasial?220.22,
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Nutricdo, atividade fisica e controle de peso

Individuos com acondroplasia tém risco desproporcionalmente elevado de obesidade, o que predispoe a
dificuldades respiratorias, apneia do sono, dores nas costas e articulagdes e mobilidade
reduzidaten.25.26. Referéncias atuais para diagnosticar obesidade, estimar necessidades metabdlicas e
informar orientacoes dietéticas ou de atividade fisica nio sdo validas quando aplicadas a individuos de
baixa estatura e despropor¢ao$esz.

No entanto, a nivel individual, a avaliacao antropométrica (isto é, altura, peso e rela¢io cintura-quadril)
e registros alimentares devem ser monitorados regularmente em adolescentes e adultos com
acondroplasia. A detec¢ao precoce de mudangas longitudinais na composi¢ao corporal pode entao ser
aceita como evidéncia de desequilibrio energético (sem a necessidade de estimar as necessidades
absolutas de energia) para que os fatores modificiveis do estilo de vida, como dieta e/ou atividade fisica,
possam ser ajustados de acordo. Estabelecer héabitos alimentares e de atividade fisica saudaveis no inicio
da vida é essencial e a educacao precoce adequada em relacao a dieta e nutri¢io tem o potencial nao
apenas de ajudar os individuos a entrar na vida adulta em uma condigao magra, mas também de
estabelecer padroes alimentares saudaveis que sao conhecidos por acompanhar idade adulta.

Fornecemos as seguintes recomendacoes de consenso relacionadas a nutri¢ao, atividade fisica e
controle de peso em individuos com acondroplasia.

Recomendacao 125

A healthy diet and regular physical activity are recommended for all patients with achondroplasiaé0.62.85

Recomendacao 126

Fatores de estilo de vida modificaveis relevantes para o risco de obesidade devem ser direcionados em

individuos com acondroplasia para prevenir o ganho de peso durante a infancia e adolescéncial

Recomendacao 127

O monitoramento da composicdo corporal ao longo da vida adulta em individuos com acondroplasia é
recomendado para estabelecer valores de referéncia dentro do paciente e detectar excesso de

adiposidade30.87.125
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Questdes psicossociais, perspectivas familiares e apoio

Mais de 80% dos individuos nascidos com acondroplasia fazem parte de familias de estatura média3 que
nao tém experiéncia em lidar com o diagndstico. O apoio e as atitudes positivas dos familiares
imediatos, bem como dos amigos, é um recurso social muito importante para os jovens com
acondroplasia e seus pais para a aceita¢do do diagnstico2z228. Este painel de consenso concorda que
criangas com acondroplasia podem prosperar e se tornar adultos com vidas independentes e

satisfatdrias38:1s.:27,

O espectro de complicagcoes médicas e a carga social e psicolégica em criangas e adultos com
acondroplasia s3o bem conhecidos3$. Comunicar o diagnéstico e fornecer orientagao abrangente aos
pais e familiares sobre os aspectos médicos, psicolégicos e sociais relacionados a acondroplasia deve ser
o objetivo final dos profissionais de saide. Reunides com outras familias com uma crianga com
acondroplasia sao benéficas para a maioria das criangas, pois podem compartilhar experiéncias e
estratégias de enfrentamento. Grupos de apoio e advocacia podem fornecer suporte adicional deste
tipo.

Fornecemos as seguintes recomendacoes de consenso relacionadas a questoes psicossociais,
perspectivas familiares e apoio na acondroplasia.

Recomendacao 128

O diagnéstico de acondroplasia esta associado a vérios graus de impacto psicossocial no individuo, nos
pais e em toda a familia. A diversidade cultural e a dindmica familiar devem ser levadas em
consideracdo para adequar o suporte adequado para aqueles afetados direta ou indiretamente pela

acondroplasial2?130,

Recomendacao 129

Individuos com acondroplasia podem enfrentar obstaculos fisicos e emocionais ao longo da vida e,
portanto, devem ser oferecidos ou sinalizados para apoio psicolégico quando necessério. Esse apoio

pode ajudar a desenvolver estratégias de enfrentamento e melhorar a qualidade de vida.
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Recomendacao 131

Enfrentar o estigma social pode ter um impacto emocional negativo na vida dos individuos com
acondroplasia e nas suas familias. Todos eles devem receber apoio psicolégico de profissionais de
salide e promover a resiliéncia emocional e a autoestima junto com seus pares, amigos e grupos de

defesa para enfrentar e superar diferentes situac¢des.

Recomendacao 132

Individuos jovens com acondroplasia devem receber consultas de acompanhamento especificas no
momento da transicdo de cuidados de salde pediatricos para adultos, a fim de facilitar essa mudanca

em suas vidas e discutir o gerenciamento de cuidados de sadde a longo prazo.

Recomendacao 133

Os irméaos de uma crianga com acondroplasia devem receber apoio informativo, psicolégico e
emocional para ajudar a resolver duvidas, preocupagdes ou conflitos que possam surgir e destacar seu
valor na familia. Ter um filho com acondroplasia pode mudar a vida quando o diagnéstico € inesperado.
A partir do diagndstico, os profissionais de saide devem proporcionar a familia comunicacao imediata,

orientagdo abrangente e apoio ao longo da vida3815.27

Recomendacao 134

Compreender as necessidades e avaliar a qualidade de vida dos individuos com acondroplasia devem

ser a¢des fundamentais dos profissionais de saude para auxiliar os pacientes127.128.130,132,133,

Recomendacao 135

O atendimento médico de criancas e adultos com acondroplasia deve ser multidisciplinar. As familias

devem receber apoio social e psicolégico3.2.8.15.27.127.128,130
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Recomendacao 136

A conscientizacdo e a aceitacdo da acondroplasia podem ser incentivadas e apoiadas por meio de
cuidados de saide abrangentes, grupos de defesa e apoio familiar. Este apoio facilitard a construgdo de
uma auto-identidade positiva, melhorard o bem-estar e aumentara a qualidade de vida de criangas e

adultos com acondroplasia e suas familias127.128.130,132,133

Conclusoes

Estima-se que mais de 360.000 individuos em todo o mundo tenham acondroplasia. Este trabalho
representa o primeiro esfor¢o global para padronizar o atendimento a individuos com acondroplasia ao
longo de sua vida e dreas de especialidade com base em evidéncias disponiveis e experiéncia combinada.
Essas informacoes melhorario o gerenciamento clinico e fornecerao uma plataforma para pesquisas
futuras. Os principais desafios globais comuns e as lacunas de conhecimento permanecem. Por
exemplo, acesso adequado e equitativo a cuidados médicos especializados para individuos com
acondroplasia. Além disso, devem ser desenvolvidos processos que permitam a transi¢ao eficiente de
pacientes de centros pediatricos para adultos. Além disso, métodos de detec¢ao e parimetros de
intervengao para forame magno e estenose espinhal precisam ser otimizados. Finalmente, mais
investigacoes devem ser feitas sobre a histéria natural da acondroplasia em adultos. Mais pesquisas
colaborativas sobre essas questdes sio uma necessidade atual ndo atendida. A medida que uma maior
compreensao da histéria natural da acondroplasia é adquirida e a medida que surgem futuras terapias de
precisdoB413s, serd importante revisar e revisar essas diretrizes para refletir novos conhecimentos e
implementar as melhores praticas. Além disso, sera importante observar como a institui¢ao precoce de
potenciais terapias de precisao para a acondroplasia altera sua histéria natural, melhora a
funcionalidade e diminui a necessidade de intervengdes cirurgicas. No entanto, essas terapias nao
substituirdo a necessidade de cuidados de saude abrangentes e holisticos, defesa individual e
comunitaria e apoio de individuos com acondroplasia e suas familias.
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A versdo online em Inglés contém material suplementar disponivel em https://doi.org/10.1038/
s41574-021-00595-x.
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Achondroplasia OMIM entry: https://www.omim.org/ entry/100800

Within3 online platform: https://within3.com/
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