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RESUMO

A sindrome de McCune-Albright € uma doenga genética causada por mutagdes somaticas no
gene pos-zigotico GNASI, clinicamente definida pela combinacdo de displasia fibrosa
poliostdtica, manchas “café com leite” e endocrinopatias com hiperfuncio, como puberdade
precoce, hipertireoidismo, acromegalia e outras. E uma doenca rara, cujo diagndsticomuitas
vezes apresenta-se dificil de ser fechado. O estudo objetiva relatar um caso raro da Sindrome
de McCune-Albright em sua forma atipica, discutindo as dificuldades diagnosticas e
realizando uma revisdo da literatura no periodo de 2003 a 2017. Relatamos um caso da
sindrome de McCune-Albright parcial e fizemos uma revisdo da literatura de todos os casos
publicados de mesmas caracteristicas sintomatologicas de 2003 a 2017. Paciente do sexo
masculino, 31 anos, apresentou ao nascimento manchas hipercrémicas no dorso (“‘café com
leite”). Além disso, ha relatos de familiares do paciente afirmando que, em sua infincia, este
apresentava hipertrofia testicular precoce, sinal indicativo de puberdade precoce. Aos 8 anos,
notou dessimetria em membros inferiores associada a alteracdes na marcha. Aos 30 anos,
submeteu-se a exames de rotina, tendo as radiografias dos quadris e dos arcos costais esquerdos
mostrado lesdes liticas, insuflativas em colos femorais e arcos costais esquerdos. A tomografia
computadorizada de cranio mostrou espessamento e esclerose 6ssea com aspecto em “vidro
despolido” da base do cranio, com achados compativeis com displasia fibrosa poliostotica. A
cintilografia mostrou areas de concentracdo anormal do radiotracador, na projecdo de calota
craniana, umero, arcos costais, esterno, pelve, fémures e tibia, alteragdes estas compativeis
com comprometimento 6sseo secundario a patologia neoplédsica subjacente. Ao procurar
assisténcia médica, houve suspeita de sindrome de McCune-Albright devido a apresentagio
dos trés sintomas da triade caracteristica da doenga, ainda que a puberdade precoce ndo tenha
tido confirmag¢do médica na época oportuna. Atualmente, o paciente encontra-se apenas em
observacao clinica. Concluimos que a sindrome de McCune-Albright ¢ uma doenca rara, que

inclui displasia fibrosa poliostotica, manchas “café com leite” e endocrinopatias com
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hiperfungio, existindo a possibilidade de sua apresentagdo em forma atipica ou subclinica, o
que torna o diagndstico ainda mais dificil. Apesar disso, esta sindrome precisa ser lembrada
entre os diagndsticos possiveis.

Palavras-chave: Sindrome McCune Albright. Displasia. Endocrinopatias. Genética.
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ABSTRACT

McCune Albright syndrome is a rare disease clinically defined by the combination of
polyostotic fibrous dysplasia, brown-to-brown spots and hyperfunctioning endocrinopathies,
such as precocious puberty, hyperthyroidism, acromegaly and others. It is a genetic disease
caused by somatic mutations in the post zygote gene GNAS1, whose estimated prevalence
varies between 1 / 100,000 and 1 / 1,000.0003. This study intends to report a rare case
of McCune-Albrght Syndrome in its atypical form, discussing the diagnostic difficulties and
carrying out a review of the literature from 2003 to 2017. We report a case of partial
McCune-Albright syndrome and have reviewed the literature of all published cases of the
same symptomatological characteristics from 2003 to 2017. A 31 -year-old male presented
with hyperchromic spots on the back (coffee and milk) at birth. In addition, there are reports
of relatives of the patient stating that in his childhood the patient had early testicular
hypertrophy, a sign that indicates precocious puberty. At age 8 he noticed dysmetria in
the lower limbs associated with changes in gait. At age 30 he underwent routine exams.
The radiograph of the hips showed radiolucent insufflating lesions in the bone marrow of the
femoral necks. The X-ray of the left costal arches showed a lytic, insufflative lesion,
determining partial cortical destruction of the lateral aspect of the 9th left costal arch. The
helical computed tomography of the skull showed thickening and bone sclerosis with a
“depolarized glass” appearance of the base of the skull, and the cortical bone of the left
parietal bone was found. These findings are compatible with polyostotic fibrous dysplasia.
Scintigraphy showed areas of abnormal radiotracer concentration in the projection of the
skull cap, humerus, costal arches, sternum, pelvis, femurs and tibia alterations compatible
with bone involvement secondary to the underlying neoplastic pathology. When seeking
medical care there was suspicion of McCune-Albright syndrome due to the presentation
of the three symptoms of the triad characteristic of the disease. Currently, the patient is
only in clinical observation. McCune-Albright syndrome is a rare disease, which includes
polyostotic fibrous dysplasia, brown-to-milk stains and hyperfunctioning endocrinopathies
with the possibility of presenting it in an atypical or subclinical form, making the diagnosis
even more difficult. Despite this, this syndrome needs to be remembered among the possible

diagnoses.

Keywords: Syndrome McCune-Albright. Dysplasia. Endocrinopathies Genetics.
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INTRODUCAO

A sindrome de McCune-Albright
(SMA) ¢ uma doenca sistémica rara, com
uma prevaléncia estimada de cerca de 1
em 30 mil pessoas, que ocorre com mais
frequéncia em mulheres'.

Essa sindrome ¢ resultado deuma
mutacdo em mosaico, que ocorre
precocemente em estagio embriondrio. As
manifestagdes classicas desta sindrome sdo
caracterizadas por uma triade de manchas
de “café com leite”, displasia fibrosa
poliostética (DFP) e endocrinopatias
(puberdade precoce, hipertireoidismo,
acromegalia, entre outras)?.

Nos ultimos anos, descobriu-se que
essa sindrome € o resultado de uma mutacéo
no gene GNAS, ativadora da proteina
reguladora do cAMP, a Gsa. Dessa forma, a
estimulagdo da Adenil ciclase é constante,
sendo produzidos niveis persistentemente
altos AMP ciclico intracelular, conferindo
secre¢do autonoma de tecidos enddcrinos,
gonadas, tireoide e adrenal. Essa mutagio
ativadora da proteina Gs, também ¢
demonstrada nas lesdes cutaneas “café com
leite” e nas lesdes Osseas da displasia
fibrosa'.

O espectro variavel da sindrome e a
auséncia de hereditariedade sugerem que
a mutagdo seja somatica ou pds zigotica,
postulando-se que esta alteragdo genética
tenha ocorrido antes do desenvolvimento
do disco trilaminar, pois estdo afetados
tecidos tanto de origem ectodérmica,
endodérmica, como mesodérmica. Estas

mutagdes sdo resultantes da substituicdo

dos residuos de aminoacido arginina
(codon 201) e glicina (codon 227), nos
exons 8 e 9 respectivamente”.

Os ostedides também produzem
interleucina 6 em excesso, provocando um
aumento na atividade osteocléstica. Desta
forma, ocorrem lesdes  osteoliticas
expansivas, afetando o tecido fibroso
e osso normal adjacente. A displasia
histologicamente fibrosa ¢ caracterizada
por uma proliferacdo extensiva de tecido
fibroso, que ¢ intercalado com trabéculas
de osso imaturo®.

Ospontos “café com leite” observados
na sindrome de Albright-McCune tém
bordas tipicamente irregulares (comumente
denominadas bordas da “costa do Maine”),
ao contrario das bordas uniformemente
lisas (“costa da Califérnia) dos pontos
observados na neurofibromatose. As
lesdes displasicas podem, ainda que muito
raramente, evoluir para osteossarcoma. Em
casos mais graves poder-se-a encontrar
participacdo de multiplos 6rgaos, tornando
o controle dificil e podendo evoluir ao
6bito5,6.

Os pacientes portadores da sindrome
apresentam geralmente problemas
psicologicos de aceitacdo social devido as
deformidades dsseas, sobretudo quando
ocorre assimetria facial, além do
comprometimento neurologico ou
incapacitacdio que as lesdes Osseas
apendiculares podem induzir’.

As alternativas terapéuticas ainda
se limitam a abordagem sintomatica. A
progressdo da doenca ossea tem sidotratada

através da cirurgia ortopédica
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com curetagem, enxertos dsseos, fixagdes
internas de ossos longos e reducdo de
fraturas. Drogas como a calcitonina,
mitramicina e etidronato foram
empregadas, porém sem sucesso’.

O pamidronato ¢ um bisfosfonato de
segunda geracdo, que atua diminuindoo
turnover Osseo, usado com sucesso na
doenca de Paget, hipercalcemia associada
a malignidade, metastases dsseas, mieloma
multiplo e osteoporose. A administragido
endovenosa ¢ preferida devido a absor¢ao
intestinal ser reduzida, além dos efeitos
colaterais gastrointestinais  provocados
pela administracdo oral. Em recente
revisdo feita por Matthew e col. de 158
pacientes com SMA relatados na literatura
até 1995, constataram que 98% deles
apresentavam lesdes Osseas displasicas
unicas ou multiplas, sendo a DFP (displasia
fibrosa poliostdtica), a  caracteristica
mais frequente da sindrome. Estas lesdes
apareciam também tipicamente na primeira
década de vida, constituindo o principal
fator de morbidade, ocasionado pelas
deformidades progressivas, fraturas e
compressio nervosa®.

Os pacientes podem ser clinicamente
assintomaticos ou sintomaticos, sofrendo
de dores Osseas constantes, claudicagao,
surdez neurossensorial ou condutiva,
secundaria as alteragdes Osseas. As lesdes
Osseas sao mais frequentes em fémur, pelve
e cranio. O aspecto radiografico éde
hiperosteose em base do cranio, lesdes
liticas e expansivas tipo “vidro fosco” em
ossos longos com bordas irregulares

devido a erosdo endosteal e afinamento da

cortical®.

METODO

Trata-se de uma revisdo bibliografica
e um relato de caso da sindrome de
McCune-Albright parcial, sem a presencga
de endocrinopatia comprovada. Para a
coleta de dados, foi utilizado levantamento
eletronico de artigos nacionais e
internacionais indexados nas bases de
dados SCIELO e PubMed. Utilizamos na
busca a intersec¢do dos seguintes
descritores:  Sindrome de McCune-
Albright x endocrinopatias x diagndstico x
tratamento. Foram selecionados 21 artigos,
publicados entre 1968 até 2017, escritos em

inglés, portugués e espanhol.

RESULTADOS

Paciente do sexo masculino, com 31
anos, apresentou ao nascimento, manchas
hipercromicas (“café com leite”’) em regido
do dorso (Fig. 1).

Figura 1: Manchas “café com leite” na regido
dorsal do tronco do paciente.
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Aos 8 anos, notou dissimetria em
membros inferiores, 0 que provocava
alteragdes na sua marcha e foi indicado o
uso de palmilhas. Além disso, ha relatos de
familiares do paciente afirmando que, em
sua infancia, este apresentava hipertrofia
testicular precoce, sinal indicativo de
puberdade precoce. Durante a vida adulta,
referiu dores na costela esquerda, entretanto
a radiografia se mostrava inconclusiva,
sugerindo problemas pulmonares.

Aos 30 anos, submeteu-se a exames
de rotina. A radiografia digital da bacia
e quadris mostrou lesdes radiolucentes,
insuflativas, na medula 6ssea dos colos

femorais, sem ruptura da cortical (Fig. 2).

Figura 2: Radiografia da bacia, evidenciando lesdes
osteoliticas em asa do iliaco esquerdo, regides
supra-acetabulares, tolos femorais e regides
trocanterianas.

A radiografia panoramica da coluna
vertebral total revelou uma leve escoliose
toracica de convexidade direita (Fig. 3),
enquanto que a radiografia e tomografia
computadorizada dos arcos costais
esquerdos  mostraram  lesdo litica,
insuflativa, parcialmente determinando

destrui¢do da cortical do aspecto lateral do

9° arco costal esquerdo (Fig. 4).

Figura 3: Radiografia da coluna vertebral,
evidenciando acentuacdo da lordose lombar
fisioldgica, desvio escoliotico téraco-lombar e
infradesnivelamento do iliaco direito.
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Figura 4: Radiografia e Tomografia Computadorizada
elicoidal de torax, apresentando lesdes osteoliticas
expansivas, acometendo o 1°, 3°, 9° e 12° arcos costais
esquerdos, com areas de rompimento da cortical 6ssea,
assim como o corpo do esterno a esquerda da linha
média.

A tomografia  computadorizada
helicoidal de cranio mostrou espessamento
e esclerose dssea com aspecto em “vidro
despolido” da base do cranio, mais
especificamente nas asas menores e asa
maior esquerda do osso esfenoide, sela
turca, clivus, base do osso occipital a
esquerda, de forma permeativa nesses dois
ultimos, afilando a cortical do osso parietal
esquerdo (Fig. 5). Todos esses achados sdo
compativeis com  displasia  fibrosa

poliostotica.

Figura 5: Alteragdes da textura medular 6ssea em
multiplos ossos do cranio, com aspecto em vidro
despolido no osso esfenodide e clivus. Nota-se aspecto
heterogéneo, com areas cisticas de permeio no osso
parietal esquerdo.
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A cintilografia mostrou dareas de
concentracdo anormal do radiotracador, na
projecdo de calota craniana, umero, arcos
costais, esterno, pelve (bilateralmente, com
predominio a esquerda), fémures e tibia,
além de multiplas alteragdes lesionais,
compativeis com comprometimento
6sseo secundario a patologia neoplésica
subjacente, poupando o esqueleto axial

(Fig. 6).
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Figura 6: Cintilografia éssea evidenciando multiplas
alteragdes lesionais, compativeis com
comprometimento dsseo secundario a patologia
neoplésica subjacente, poupando o esqueleto axial.

Ao procurar assisténcia médica,
houve suspeita de displasia fibrosa Ossea
poliostética com possiveis etiologias de
neoplasia, sindrome de McCune- Albright
e sindrome de Jaffe Linchstein. A
sindrome de McCune-Albright devido a
apresentacdo de apenas dois sintomas da
triade caracteristica da doenca, ou seja,
devido a auséncia de puberdade precoce.
Entretanto, apds consultar opinides de
outros especialistas, mesmo na auséncia da
comprovagdo de endocrinopatia, foi
confirmado o diagndstico de sindrome de
McCune-Albright, porém em sua forma

atipica.

Exames recentes realizados em 2017
mostraram ainda acentua¢do da lordose
lombar fisiologica, infra desnivelamentodo
iliaco direito e diferenga de 0,2cm dos
membros inferiores, menor a direita.

Atualmente, o paciente encontra-se
apenas em observacao e, considerando-se a
auséncia de histdrico de fraturas e auséncia
de sintomas dolorosos, optou-se por nao
iniciar ainda tratamento com bifosfonatos,

nem proceder resseccdo das lesoes.
DISCUSSAO

Existem controvérsias e aspectos
ainda ndo esclarecidos em relagdo a
etiologia, diagndstico e tratamento da
Sindrome de McCune-Albright*”%11:12,

Firat e Stutzman®’

, em 1968, mostram
a possibilidade desta sindrome ser familiar
e citam que o hiperparatireoidismo talvez
seja outra endocrinopatia associada a
displasia fibrosa. Em vinte e quatro casos
estudados, trés casos de interesse particular
sdo apresentados em detalhes. Em um,
tanto o gigantismo pituitario (além da
deformidade grave dos ossos faciais) quanto
o hipertireoidismo estavam presentes. Nos
outros dois, o hiperparatireoidismo familiar
e a displasia fibrosa estavam presentes, uma
combinacdo ndo relatada anteriormente.
Leeet al.10, em 1986, descrevemo
acompanhamento clinico de 15 pacientes
(13 mulheres e 2 homens) com sindrome de
McCune-Albright. Com esse estudo
experimental, postulam que as
manifestagdes proteicas desta desordem

sugerem que resulta de um defeito basico da
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regulacdo celular, relacionado aos efeitos
intracelulares de adenosina monofosfato
ciclico.

Feuillan et al.'', em 1986, afirmam
que a testolactona é um tratamento eficaz
da puberdade precoce na sindrome de
McCune-Albright. Em seu estudo, 5
meninas portadoras da sindrome, foram
tratadas com inibidor de aromatase
testolactona, que bloqueia a sintese de
estrogénios. Constatou-se que as taxas de
crescimento cairam em trés pacientes
durante o tratamento, mas ndo puderam ser
avaliadas nos outros dois por deformidades
Osseas. A taxa média de maturagdo Ossea
diminuiu e a menstruagdo parou em trés
das quatro meninas que menstruavam
regularmente.

Long et al.’, em 1988, mostram
resultados contrastantes no tratamento de
Displasia  fibrosa  poliostotica  com
calcitonina ¢ mitramicina. Em resposta a
excrecdo de hidroxiprolina urindria
marcadamente elevada, a calcitonina foi
inalterada, embora a fosfatase alcalina
sérica tendesse a cair. No entanto, a
excrecdo urinaria de cdlcio mais do que
duplicou. Em contraste, a introdugdo de
mitramicina intravenosa provocou reducio
da fosfatase alcalina sérica, excre¢do
urinaria de hidroxiprolina e calcio urinario.
Ao decorrer dos estudos, verificam que
apenas a mitramicina ¢ promissora para o
tratamento efetivo da displasia fibrosa nesse
paciente, mas sua potencial toxicidade
(causa nduseas ¢ anormalidade da funcdo
hepatica no paciente) e a necessidade de

administracdo intravenosa limitam sua

aplicabilidade.

Oliveiraetal.12, em 1994, contrariam
a hipdtese de autonomia ovariana inicial
e reversivel apos a puberdade. O estudo
relata 0 acompanhamento longitudinal, por
20 anos, de uma paciente portadora da
sindrome, cujo controle da hiperfungdo
ovariana na infincia e involucdo dos cistos
ovarianos de repeti¢do, na vida adulta,
sempre foram conseguidos com o bloqueio
da secrecdo das gonadotrofinas, com o uso
de progestagenos ou através do uso de
superanalogos do LHRH.

Farhat et al’, em 1999, realizam
estudo utilizando 4 pacientes portadores da
Sindrome de McCune-Albright, na qual 3
apresentaram pseudo-puberdade precoce ¢
duas delas desenvolveram
hipertireoidismo. No trabalho, foram
administradas doses de pamidronato, em
3 pacientes, por via endovenosa, na dose de
2mg/kg nas criancas e 60mg/dia na
paciente adulta, na tentativa de manter os
niveis plasmaticos de fosfatase alcalina
(FA) mais proximos do valor superior da
normalidade. Como resultado, a infusio de
pamidronato endovenoso produziu melhora
das dores 6sseas e reduziu (37% - 54%) os
niveis de FA em todas as pacientes.

Shidham et al.'3, em 2003, relatam
que as lesdes da displasia fibrosa podem
ocorrer em diafise, metafise e, mais
raramente, em epifise. Sdo mais frequentes
em fémur, pelve e cranio, mas podem
localizar-se também em costelas, maxilas e
tibia. Os arcos vertebrais da coluna cervical
sdo geralmente poupados. Ocasionalmente,

grandes lesdes em massa
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formam protuberancias que comprimem
tecidos moles adjacentes. Isso pode levar
a compressdo de estruturas nervosas, o
que justifica as alteragdes neuroldgicas
encontradas na doenga. Os sintomas
neuroldgicos mais prevalentes  sdo:
cefaleia, convulsdes, anormalidades de
nervo cranianos e perda da audicdo (que ¢
uma das complicacdes temidas da doenga).

1.1 em 2003, afirmam

Eugster et a
que o inicio de varias endocrinopatias no
SMA geralmente ocorre durante a infancia.
E necessario um tratamento especifico para
estes pacientes, € o prognoéstico depende da
gravidade de cada manifestagdo enddcrina
e ortopédica individual. O tamoxifeno (um
agonista /antagonista de estrogénio) ou
Letrozol (um inibidor de aromatase) tém
sido utilizados para o manejo da puberdade
avancada e da maturacdo 6ssea rapida.

Ippolito et al.'>, em 2003, em relagdo
ao tratamento, mostram que a estabilizagdo
cirirgica ¢ usada para evitar fraturas
patogénicas e destruicdo dos espacos
articulares. Como a SMA ¢ uma doenca
ampla e de percurso complicado, muitas
vezes com multiplas fraturas, ela pode
requerer tratamento cirirgico adequado.

Lost et al.'®

, em 2004, relatam que
o aspecto radiologico da sindrome ¢ de
hiperosteose em base de crinio, lesdes
liticas e expansivas tipo “vidro fosco” em
ossos longos, bordas irregulares devido a
erosdo endosteal e ao afinamento cortical.
O estudo com radioisdtopos mostrou mais
captagdo nas areas afetadas.

Guerrero et al.!, em 2004, relatam um

caso de uma crianca de 10 anos que

apresentava multiplas lesdes dsseas desde os
6 meses de idade, além de hipertireoidismo
e desnutri¢do severa, causando retardo de
desenvolvimento. Ademais, esse paciente
apresenta hipertireoidismo e outras afec¢oes
como raquitismo renal hipofosfatémico e
hepatopatias. A relevancia do caso consiste
na dificuldade de diagndstico, que foi
concluido apds resposta do paciente ao
tratamento com bifosfonados.

Collins et al.'”, em 2005, concluem
que o pamidronato intravenoso mostrou-se
promissor no tratamento nao cirdrgico para
a DFP, uma vez que induz melhoras
radiolégicas e bioquimicas em alguns
pacientes e pode aliviar a dor oOsseana
maioria dos individuos afetados. Esse
tratamento € bem tolerado, mas a
possibilidade de defeitos na mineralizacdo
Ossea deve ser monitorada em pacientes
jovens. Outros estudos serdo necessarios
para estabelecer amplamente a eficacia do
pamidronato na  displasia  fibrosa.
Suplementos de calcio, vitamina D e
fésforo, podem ser uteis em pacientes com
deficiéncia desses elementos.

Amamoto'8, em 2006, relata que a
displasia fibrosa poliostotica, principal
caracteristica ndo endocrina da SMA ,esta
associada a sinais e sintomas clinicos
severos, como dor dssea, deformidadese
inchaco em criancas e adultos jovens.
Pacientes com fraturas dsseas recorrentes
em idade precoce, apresentam excesso de
excrecdo de célcio e fosfato na urina. Os
bisfosfonatos (por exemplo, pamidronato)
sd0 usados para tratar lesdes Osseas em

pacientescom SMA, uma vezque o aumento
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do numero de osteoclastos resulta em
reabsor¢do Ossea. Além disso, relatou que
a intervencdo cirurgica ¢ realizada apenas
para fraturas Osseas € o bisofosfonato ¢
o tratamento de escolha para pacientes com
DFP. A ocorréncia de fraturas nas
extremidades diminui apds o tratamento
com bifosfonatos, embora resultados fracos
sejam altamente frequentes em pacientes
jovens e mnaqueles com deformidades
Osseas extremamente difundidas. A perda
renal de fosfato ¢ comum em pacientes
com DFP e SMA e pode levar a raquitismo
hipofosfatémico e osteomalacia. Além
disso, embora o pamidronato seja efetivo
no alivio da dor, pode néo ter efeito sobre a
historia natural da DFP.

Volkl e Dorr!?, em 2006, relatam que
a SMA ¢ diagnosticada com base na
apresentacdo clinica de DFP acompanhada
de pelo menos um sintoma adicional,
como hiperatividade da glandula enddcrina
ou manchas “café com leite” de pele. Em
pacientes com SMA, glandulas enddcrinas
muito ativas hipersecretam hormonios nos
tecidos periféricos endocrinos e, em ultima
analise, causam puberdade precoce,
hipertireoidismo primario, horménio do
crescimento e/ou prolactina em excesso,
hiperparatireoidismo ou hipercortisolismo.
O diagnéstico molecular da SMA ¢
altamente dependente da sensibilidade da
técnica de deteccdo, bem como correta
identificacdo das origens das amostras. As
células mutadas podem ser confinadas
apenas a locais especificos no tecido
afetado. Assim, a avaliacdo da mutacio

torna-se desafiadora se a metodologia nio

for suficientemente precisa.

Kalfa et al.°, em 2006, afirmam que
quanto mais cedo ocorre a mutagdo do gene
GNAS durante a embriogénese, mais
disseminado ¢ o envolvimento tecidual da
SMA. Assim, mutacdes GNAS em ativagdo
sdo provavelmente letais se elas ocorrem
muito cedo durante a embriogénese. As
mutagdes tardias durante a embriogénese
sdo restritas a tecidos limitados, levando
a casos de SMA leves, que apresentam
apenas duas ou trés caracteristicas
fenotipicas cladssicas. Mutagdes muito
tardias, durante o desenvolvimento de
tecidos apds a diferenciacdo em uma linha
celular especifica, podem resultar em um
unico adenoma. A falta de transmissdo
autossomica dominante do SMA pode ser
atribuida a este fendmeno.

Sallum et al.2, em 2008, relatam, em
uma pesquisa bibliografica da literatura, a
partir de 1937 (ano em que a sindrome foi
descrita pela primeira vez por McCune e
Albright) a 1997, que foram descritos 83
casos da sindrome de McCune-Albright
associados a tireoideopatias. Com os dois
casos relatados no servigo, totalizam-se 85
casos desta associa¢do. Entre os distirbios
da tireoide encontrados, observou-se 55
pacientes (65%) com hipertireoidismo
clinico, 12 (14%) com hipertireoidismo
subclinico, seis (7%) com bdcio difuso
e cinco (6%) com bocio nodular,
ressaltando-se que em sete pacientes nao
foi caracterizado o tipo de tireoidopatia
(8%).

Atalla et al.?! comprovam, em 2010,

que o envolvimento da cabega e pescoco
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¢ comum e ocorre em cerca de 50 a 100%
dos pacientes. Nessa regido hé divergéncias
quanto a localizacdo preferencial. Alguns
acreditam ser o maxilar, seguidos dos 0ssos
frontal e etmoide. A cintilografia de
esqueleto com tecnécio 99m, temsua
relevincia  para  estadiamento  do
comprometimento de multiplos ossos na
displasia fibrosa poliostdtica.

Lépez-Arcas et al.* apresentam, em
2011, um relato de uma adolescente del4
anos, que teve a deteccdo da sindrome
através, inicialmente, de uma deformidade
dento-facial, = mandibula  hipoplasica
e incompeténcia labial. Esses autores
mostram um sintoma adicional que pode
levar ao diagndstico da Sindrome de
McCune-Albright. Além disso, mostram a
ineficiéncia de bifosfonados no tratamento
de displasia fibrosa.

Hou’, em 2017, relata que a forma
parcial ou atipica da SMA geralmente
apresenta apenas uma ouduas caracteristicas
principais, uma vez que a distribui¢do das
mutagdes do gene GNAS ¢ frequentemente
restrita aos tecidos afetados. O padrio de
distribui¢do do gene GNAS dificulta,
portanto, a coleta de amostras suficientes e
o diagnostico definitivo.

Assim, a literatura mostra que
o diagndstico da Sindrome McCune-
Albright deve ser realizado pela presenca
das trés caracteristicas sintomatologicas
seguintes: displasia fibrosa poliostotica,
manchas “café com leite” e endocrinopatia.
Entretanto, o paciente estudado ndo
apresenta disfun¢do enddcrina aparente na

vida adulta, o que dificulta o diagnostico, ja

que apenas um artigo citou a forma parcial
ou atipica da sindrome em que apenas duas
caracteristicas da sindrome estio presentes.
Essa forma da doenca deve-se ao padrdo
de distribui¢do genético, segundo afirma
Hou5, em 2017.

Kalfa?®, em 2006, afirma que as
mutagdes tardias durante a embriogénese
sdo restritas a tecidos limitados, levando a
casos de SMA leves que apresentam apenas
duas ou trés caracteristicas fenotipicas
classicas. Dessa forma, a SMA estudada
¢ leve, ja que o paciente apresenta apenas
dores nas costelas e na bacia, corroborando
para a dificuldade diagnostica.

Com relagdo ao tratamento da DFP
na SMA, alguns ensaios clinicos utilizam
bisfosfonados, como preconizado por
Farhat et al.3, em 1999. Entretanto, esse
paciente encontra-se apenas em observacio
clinica, sem a necessidade do uso de
bisfosfonados, por ndo apresentar dor nem
histdria de fraturas de repeticdo. Ademais,
os niveis séricos de calcio e fosforo
encontram-se normais, além de nio ter
aparente reducdo da massa Ossea.
Outrossim, a resseccdo Ossea ndo foi
indicada, pois as lesdes sdo benignas e de

crescimento lento.
CONCLUSAO

A sindrome de McCune-Albright ¢
uma doenga rara, que combina a displasia
fibrosa poliostostica, manchas cutaneas
“caf¢ com leite” e endocrinopatias
hiperfuncionais. Entretanto, existem casos

nos quais a sindrome aparece de forma
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parcial ou atipica, geralmente apresentando
uma ou duas caracteristicas cardinais. Essa
atipicidade dificulta o diagnostico preciso
da doenga, mediante analise de diagndsticos
diferenciais e reflete a relevancia do caso.
Apesar disto, esta sindrome necessita
sempre ser lembrada entre os diagnosticos

possiveis.
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