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APRESENTACAO

De forma geral sabemos que a Epidemiologia “é a ciéncia que tem como foco de
estudo a distribuicdo e os determinantes dos problemas de salde — assim como seus
fendmenos e processos associados - nas populagdes humanas”. Ousamos dizer que € a
ciéncia basica para a saude coletiva, principal ciéncia de informagéo de saude, fornecendo
informacdes substanciais para atividades que envolvem cuidado, promocao de saude,
prevencéo e/ou terapia pés dano ou pds adoecimento, envolvendo escuta, diagnéstico e
orientagdo/tratamento.

As Ciéncias médicas sdo o campo que desenvolve estudos relacionados a salde,
vida e doenca, formando profissionais com habilidades técnicas e atuacdo humanistica,
que se preocupam com o bem estar dos pacientes, sendo responsaveis pela investigagdo
e estudo da origem de doengas humanas. Além disso, buscam proporcionar o tratamento
adequado a recuperagdo da saude.

Ressaltamos com propriedade que a formagéo e capacitagdo do profissional da
area médica parte do principio de conceitos e aplicagdes tedricas bem fundamentadas
desde o estabelecimento da causa da patologia individual ou sobre a comunidade até os
procedimentos estratégicos paliativos e/ou de mitigagcao da enfermidade.

Portanto, esta obra apresentada aqui em seis volumes, objetiva oferecer ao leitor
(aluno, residente ou profissional) material de qualidade fundamentado na premissa que
compde o titulo da obra, ou seja, identificacdo de processos causadores de doencas
na populagdo e consequentemente o tratamento. A identificagédo, clinica, diagnéstico
e tratamento, e consequentemente qualidade de vida da populagéo foram as principais
teméticas elencadas na sele¢do dos capitulos deste volume, contendo de forma especifica
descritores das diversas areas da medicina,

De forma integrada e colaborativa a nossa proposta, apoiada pela Atena Editora,
consegue entregar ao leitor produgdes académicas relevantes desenvolvidas no territério
nacional abrangendo informacdes e estudos cientificos no campo das ciéncias médicas.
Finalmente destacamos que a disponibilizacdo destes dados através de uma literatura,
rigorosamente avaliada, fundamenta a importancia de uma comunicacao sélida e relevante
na area médica.

Desejo uma excelente leitura a todos!

Benedito Rodrigues da Silva Neto


https://pt.wikipedia.org/wiki/Diagn%C3%B3stico_(medicina)
https://pt.wikipedia.org/wiki/Tratamento_(medicina)
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RESUMO: Introducdo: A hipermobilidade
articular é a capacidade de hiperextensdo
de uma ou mais articulagbes além do padréo
anatémico de normalidade. Clinicamente, esta
situacdo patoldgica apresenta escassa descricao
na literatura médica necessitando de dados que
possam contribuir com o entendimento da doenca
e discriminagdo das formas de apresentacédo
como hipermobilidade articular, Sindrome de
Hipermobilidade Articular e Sindrome de Ehlers-
Danlos. Objetivos: Descrever a fisiopatologia
da hipermobilidade articular; desenvolver um
levantamento das possiveis altera¢des do tecido
conjuntivo que provocam a hipermobilidade;
levantar dados epidemiologicos de incidéncia e
prevaléncia; apontar as formas de diagnostico
clinico dos quadros de hipermobilidade articular e
relatar os tratamentos existentes. Metodologia:
Para tanto foi desenvolvido uma reviséo narrativa
e integrativa da literatura a partir das seguintes
bases de dados PubMed, SciELO, LILACS e
Periédicos CAPES, preferencialmente, dentro
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de um recorte temporal entre 2010 e 2020.
Resultados e Discussao: Foi possivel agrupar
um conjunto de informagdes especificas
sobre hipermobilidade articular, Sindrome de
Hipermobilidade Articular e Sindrome de Ehlers-
Danlos em um registro com dados que possam
auxiliar na discriminacdo dos sinais puramente
fisiologicos da hipermobilidade articular e
diferencia-los do quadro patoldégico que pode
chegar a comprometer a satde de forma obscura,
bem como dificultar a etiologia da sintomatologia
de determinadas dores musculares causadas pela
propria hipermobilidade. Consideracoes Finais:
A revisao narrativa e integrativa evidenciou que
muitas incertezas existem sobre as causas
genéticas relacionadas a hipermobilidade
articular que possam fundamentar a incidéncia
e prevaléncia da doengca que variam
significativamente em diferentes estudos. Para
mais, faltam dados cientificos que possam
explicar a relacdo da hipermobilidade articular
com o diagnéstico de intoleréncia ortostatica bem
como com outras doencgas.

PALAVRAS - CHAVE: Hipermobilidade Articular;
Sindrome de Ehlers-Danlos; Sindrome de
Taquicardia Postural Ortostatica; Doencas do
Colageno; Amplitude de Movimento Articular.

ABSTRACT: Introduction: Joint hypermobility is
the capacity to hyperextend one or more joints
beyond the anatomical standard. Clinically, this
pathological issue is underrepresented in medical
literature needing data that could contribute with
a better understanding of the iliness and with the
discrimination of its forms of presenting as joint
hypermobility, Joint Hypermobility Syndrome and
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Ehlers-Danlos Syndrome. Objectives: Describe the physiopathology of joint hypermobility;
raise epidemiological data of its incidence and prevalence; point to the clinical diagnostic
methods for joint hypermobility and report on the existing treatments. Methodology: for
this purpose, was developed a narrative and integrative literature review from the following
data bases Pubmed, SciELO, LILACS and Periédicos CAPES, preferably, within the
time frame of 2010 and 2020. Results and Discussion: It was possible to group a set
of specific information about joint hypermobility, Joint Hypermobility Syndrome and Ehlers-
Danlos Syndrome. Furthermore, it is fundamental to constitute a document with data capable
of helping discriminate purely physiological signs of hypermobility and differentiate it from
the pathological case capable of compromising health in a obscure form, as well as hinder
the etiology of the symptomatology of certain muscular pains caused by hypermobility.
Conclusion: The narrative and integrative review highlighted the many uncertainties about the
genetic causes related to joint hypermobility that can underlie the incidence and prevalence of
the illness that vary significantly in different studies. In addition, more scientific data is needed
to explain the relation between joint hypermobility and the orthostatic intolerance diagnosis as
well as other conditions.

KEYWORDS: Joint Hypermobility; Ehlers-Danlos Syndrome; Postural Orthostatic Tachycardia
Syndrome; Collagen Diseases; Joint Flexibility.

11 INTRODUGAO

No século passado, o tema de hipermobilidade articular foi de pouco interesse para
os cientistas e profissionais da saude, sendo investigado de forma limitada (CASTORI;
HAKIM, 2017). Entretanto, a hipermobilidade é conhecida a milhares de anos. Hipdcritas
no século 4 A.C. especulou que os citas foram derrotados na regido da india por terem
frouxiddo nas articulacbes dos ombros e cotovelos impedindo-os de esticar arcos e
arremessar langas com eficiéncia. Em uma das obras de Matthias Grinewald mostra
Ciriaco de Roma exorcizando Atermia, filha de Diocleciano que parece ter hiperextenséao
das articulagbes metacarpofalangianas (SIMMONDS; KEER, 2007).

A hipermobilidade pode ser diagnosticada como um excesso de extensdo das
articulacdes, sendo as vezes chamada de articulagcéo frouxa ou articulagéo dupla (TINKLE;
LEVY, 2019). Essa caracteristica, geralmente, € identificada em determinadas familias
por ter origem genética, no entanto, pode ocorrer em casos individuais devido a traumas,
cirurgias, e doencas inflamatorias, além de poder ser intensificada por meio de exercicios
e alongamentos (CASTORI; HAKIM, 2017).

A literatura atual subestima a prevaléncia da hipermobilidade articular pois muitos
individuos podem nao procurar e nem necessitar de atendimento médico (SCHER et al.,
2010).

Clinicamente, no quadro de hipermobilidade pode haver sintoma de dor articular, no
entanto, muitas vezes ocorre subdiagnosticos na assisténcia basica. Em suma, ha relatos
de profissionais da saude primaria que diagnosticaram hipermobilidade generalizada em
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menos de 10% de pacientes diagnosticados por reumatologistas. Para mais, profissionais da
saude precisam estar cientes das apresentagbes de hipermobilidade articular para melhor
precisdo diagnostica (SIMPSON, 2006). Além disso, problemas musculoesqueléticos
representam algumas das razées mais comuns para procurar assisténcia basica (PALMER
et al.,, 2016). Ademais, individuos com formas sindrémicas de hipermobilidade articular
sdo comumente diagnosticados por geneticistas, pediatras, reumatologistas e outros
especialistas dependendo do pais (REMVIG et al., 2011).

Outrossim, muitos individuos com hipermobilidade n&o sofrem desconfortos,
pelo contrario, a hiperextensabilidade das articulagcbes podem ser vantajosas em muitas
situacdes como em esportes ou danca. Entretanto, existe pessoas que sofrem dificuldades
e sintomas relacionados a um conjunto de alteracées como na Sindrome de Ehlers-Danlos
(MAILLARD; PILKINGTON, 2016).

Nesse sentido este estudo teve como objetivos descrever a fisiopatologia da
hipermobilidade articular; desenvolver um levantamento das possiveis alteracdes do tecido
conjuntivo que provocam a hipermobilidade; levantar dados epidemiolégicos de incidéncia
e prevaléncia; apontar as formas de diagnéstico clinico dos quadros de hipermobilidade

articular e relatar os tratamentos existentes.

21 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa e integrativa da literatura pautada na variedade de
fontes para localizagéo dos estudos cientificos com as evidéncias de interesse.

O levantamento dos artigos cientificos indexados foi realizado em quatro bases de
dados como: PubMed; SciELO, LILACS e Periodicos CAPES.

Foi utilizado como estratégia de busca o cruzamento das principais palavras-
chaves relacionadas ao tema investigado que constam nos Descritores de Ciéncias da
Saude (DeCS/MeSH) nas linguas portuguesa e inglesa: Hipermobilidade articular (Joint
Hypermobility); Sindrome de Ehlers-Danlos (Ehlers-Danlos Syndrome); Sindrome de
Taquicardia Postural Ortostatica (Postural Orthostatic Tachycardia Syndrome); Doencgas do
Colageno (Collagen Diseases) e Instabilidade Articular (Joint Instability).

No primeiro momento da busca empregou-se de forma intencional cada termo
isolado com o intuito de abarcar maior quantidade de pesquisas evitando que algum estudo
importante fosse excluido do levantamento.

Posteriormente, realizou-se o cruzamento de no maximo trés palavras-chaves por
vez, em cada uma das bases de dados consultadas.

Como critérios de incluséo foram utilizados somente artigos cientificos com relatos
de quadros de hipermobilidade articular, estudos de revisao e pesquisas com delineamento
do tipo estudo de caso sobre a Sindrome de Ehlers-Danlos, com dados clinicos que
contribuiram para o entendimento da fisiopatologia da doencga. Assim foram selecionados
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trabalhos publicados, preferencialmente, dentro do recorte temporal entre 2010 e 2020.
Como critérios de exclusao foram desconsiderados capitulos de livros e editoriais por

nao passarem por um processo rigoroso de avaliacdo como ocorre com artigos cientificos.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

3.1 Fisiopatologia de Hipermobilidade Articular

Hipermobilidade articular é definida como movimento excessivo da articulagao
além do padréo normal, sendo referida as vezes como articulagéo solta ou dupla enquanto
hipermobilidade generalizada é definida como hipermobilidade afetando mudltiplas
articulacées, envolvendo os 4 membros mais o esqueleto axial (TINKLE; LEVY, 2019).

A hipermobilidade articular pode ser decorrente de muitas alteracbes genéticas
hereditarias diferentes. Muitas destas sédo sindromes do tecido conjuntivo como a Sindrome
de Ehlers-Danlos (EDS) (TINKLE; LEVY, 2019) ou “Sindrome de Hipermobilidade Articular”
que apresenta-se como um quadro que se manifesta com dores crénicas e/ou fadiga
musculoesquelética persistente com a presenca de hipermobilidade generalizada (Mandel
et al., 2017). Os subtipos mais comuns de EDS sédo a forma classica (CEDS) e a de
hipermobilidade (hEDS) (ROMA et al., 2018)

De acordo com Chopra et al. (2017), a dor crénica é um dos principais e mais comum
dos sintomas presentes em pacientes com hEDS se apresentando como dores em quase
todas a partes do organismo. Maillard e Pilkington (2016) relatou que 86% dos individuos
com hipermobilidade articular reportam dor crénica, Voermans et al.(2009) observou uma
prevaléncia de dor cronica em 90% dos pacientes com diversos tipos de EDS sendo mais
comum em pacientes com hEDS e Molander et al. (2020) estabeleceu ligagéo entre hEDS
com fibromialgia.

Fikree et al. (2017) associou hEDS com disfungbes da evacuacao, anormalidades
retais na forma de prolapsos e anormalidades fisiol6gicas gastrointestinais e observou que
pacientes com hEDS tendem a ter problemas de motilidade intestinal, como disfungéo no
intestino delgado, gastroparesia e lentidao de transito no célon. De acordo com Bettini et
al. (2018) 71% de paciente com hEDS reportam dores gastrointestinais. A associac¢ao entre
hEDS e sintomas gastrointestinais foi descrita pela primeira vez por Hakim e Grahame (2004)
(FIKREE et al., 2017). Fikree et al. (2015) demonstrou uma alta prevaléncia de Sindrome
de Hipermobilidade Articular em pacientes com doenga de Crohn e colite ulcerativa,
corroborando com Zarate et al. (2009) que relacionou hipermobilidade generalizada com
disturbios gastrointestinais e um subgrupo no estudo foi diagnosticado com hEDS.

De acordo com Hakim et al. (2017), a fadiga crénica e fraqueza muscular sdo
frequentes em pacientes com hEDS. De acordo com Bettini et al. (2018), criangas com
hipermobilidade e que apresentam Sindrome de Fadiga Crbnica sdo mais provaveis de,
também, apresentarem hEDS, corroborando com Krahe, Adams e Nicholson (2018) que
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reportou uma prevaléncia de 79,5% de fadiga cronica em pacientes com hEDS, expondo
alguns indicadores para a severidade da fadiga como tontura ortostatica relacionado ao
calor e exercicios, a auto-percepgédo de hipermobilidade articular com nivel de atividade
fisica.

Segundo Konopinski et al, (2012) a hipermobilidade parece estar associada a lesdes
musculares e articulares. Atletas profissionais que apresentam hipermobilidade possuem
maiores incidéncias de lesbes comparado a atletas que ndao possuem hipermobilidade.
Reuter e Fichthorn (2019) correlacionou a Hipermobilidade Articular Generalizada com
lesbes e dores nas articulagdes, pescoco e dorsos de estudantes universitarios da Florida
Gulf Coast University (USA).

Segundo Miglis, Schultz e Muppidi (2017), outros sintomas séo relatados como
deficiéncia autonémica e muitos individuos com hEDS s&o diagnosticados com Sindrome
de Taquicardia Postural Ortostatica (POTS). Assim, hEDS encontra-se associada com uma
alta prevaléncia de fadiga crbnica, sendo uma caracteristica fundamental de Intolerancia
Ortostéatica (DE WANDELE et al., 2016; ROMA et al., 2018). Adamec et al. (2018), encontrou
associagao significativa entre individuos com hipermobilidade articular (Beighton =4) e
intolerancia ortostatica por meio de teste de inclinagéo.

Celletti et al. (2017) encontrou perturbacdes da regulagéo autonémica cardiovascular
em adultos com hipermobilidade, sendo os principais desconfortos a Intolerancia Ortostatica
e a Sindrome de Taquicardia Postural Ortostatica (STPO), corroborando com Miller et al.
(2020) que identificou que individuos com STPO possuem pontuacdes de Beighton maiores
que individuos normais.

Muitas alteragdes como dores cronicas, fadigas musculares recorrentes, distarbios
gastrointestinais, intolerancia ortostatica, comprometimentos cardiovasculares, entre
outros sintomas podem ser diagnosticados em individuos com hipermobilidade articular.
Entretanto, os eventos fisiopatoldégicos que descrevem esta situacao clinica ainda séo
desconhecidos, necessitando de mais pesquisas para o entendimento da complexidade
do quadro que pode chegar a comprometer todos os sistemas orgénicos. Desta maneira,
até o presente momento néo esta claro como a hipermobilidade articular evolui para outras
manifestacdes patoldgicas que nem sempre estdo diretamente relacionadas a alteragéo do
tecido conjuntivo inerentes a Sindrome de Ehlers-Danlos do tipo Hipermobilidade.

3.2 Alteracées do Tecido Conjunto

Grahame (1999) relatou que a causa primaria da hipermobilidade corresponde a
frouxiddo dos ligamentos, desencadeada por alteracdo na quantidade de proteinas do
tecido conjuntivo como elastina, fibrilina e colageno.

Colageno tipo | possui alta tensdo, sendo encontrado nos tenddes, pele, capsulas
articulares, osso desmineralizado e receptores nervosos, enquanto o colageno tipo Il &

encontrado em cartilagens e sdo responsaveis por resistir a forcas de compressédo. O
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colageno tipo Ill € mais extenso e desorganizado, sendo encontrado no intestino, pele e
vasos sanguineos (SIMMONDS; KEER, 2007).

Em estudos desenvolvidos sobre a expressao do gene tenascina-x, o produto deste
gene se apresenta em baixas quantidades em pacientes diagnosticados com Sindrome de
Hipermobilidade Articular e hEDS (MANDEL et al., 2017).

Chiarelli et al. (2016) investigou a organizagcdo de proteinas estruturais nos
fibroblastos da pele de pacientes com hipermobilidade articular, identificando que, colageno
tipo I, lll e V foram encontrados em baixos niveis no citoplasma e ausentes na matriz
extracelular (MEC), enquanto que fibronectina, fibrilina e tenascina ndo apresentaram-se
organizadas estruturalmente nos fibroblastos desse grupo estudado. Ademais, a andlise
de elastina se mostrou presente apenas em pequenas regides do citoplasma e fibroblastos
mostraram ter baixos niveis de integrinas a2f31 (receptor de colageno) e a5@1 (receptor de
fibronectina). No entanto, a integrina av3 se mostrou organizada na superficie celular da
pele de pacientes com hipermobilidade articular e inexistente no grupo controle.

Segundo Roma et al. (2018), mutagdes nos genes COL1A1 e COL1A2 podem ser
associados com cEDS podendo ocasionar maiores riscos e anormalidades vasculares,
enquanto que a hEDS n&o possui genes identificados. Esta analise corrobora com Bowen
et al. (2017), que relacionaram que mutagdes no COL5A1 e COL5A2 séo encontrados em
>90% de pacientes com cEDS.

3.3 Dados Epidemioldgicos

E complexo estabelecer a incidéncia e prevaléncia de hipermobilidade, variando
consideravelmente entre estudos. Portanto a prevaléncia e incidéncia deste disturbio ainda
é desconhecida (BUENAVENTURA; CHEYNE; GIL, 2016).

SegundoAdamec et al. (2018), a prevaléncia foi de 19,2% em um estudo desenvolvido
no Reino Unido envolvendo mais de 6 mil criangcas. No sexo feminino a prevaléncia foi de
27,5% e no sexo masculino 10,6%.

No estudo desenvolvido por Clinch et al. (2011) envolvendo criangas, foi identificado
a existéncia de hipermobilidade na area do tronco (15%), comparado aos joelhos
(13%) e bragos (11%) em meninas. Enquanto observou-se o oposto em meninos, maior
hipermobilidade nos joelhos (7%) e bragos (4%) enquanto que hipermobilidade na regido
do tronco foi infrequente (1,7%).

Segundo Maillard e Pilkington (2016), a prevaléncia é maior em mulheres, na grade
de 7,1 a 58% quando comparada a grade de 6 a 35% em homens; sendo maior em asiaticos
seguidos por africanos e caucasianos.

3.4 Diagnéstico Clinico

O diagnéstico de hipermobilidade articular, baseia-se na aplicacdo de um teste
clinico utilizando os critérios de Beighton (BEIGHTON; SOLOMON; SOSKOLNE, 1973),
constituido por uma pontuacdo de 1 a 9 atribuida ao individuo que consegue realizar a
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dorsiflexdo passiva da quinta articulagdo metacarpofalangiana (> 90°); opor o polegar ao
aspecto volar do antebraco ipsilateralmente; hiperestender a articulagdo do cotovelo (>
10°); hiperestender a articulagéo do joelho (> 10°) e colocar as méos espalmadas no chéao
sem flexionar os joelhos (SANCHES et al., 2012).

Para diagnosticar a Sindrome de Ehlers-Danlos do tipo hipermobilidade é utilizada
o critério internacional de 2017 postulado pelo Consércio Internacional de Sindromes de
Ehlers-Danlos & Doencas Relacionadas e, em parceria com a Sociedade Ehlers-Danlos que
reconhece que a hipermobilidade ocorre em um amplo espectro, podendo ser sintomatico
ou assintomatico, envolvendo uma ou mudltiplas articulagcbes (ROMA et al., 2018). Para
tanto € necesséario cumprir 3 critérios para confirmagé@o diagnoOstica. Segundo Malfait
et al. (2017), o primeiro critério baseia-se na confirmacdo de hipermobilidade articular
generalizada a partir dos critérios de Beighton (BEIGHTON; SOLOMON; SOSKOLNE,
1973). O segundo critério relaciona-se aos sintomas de hEDS n&o presentes em individuos
com apenas hipermobilidade articular, sendo dividido em trés subcritérios (A, B e C) onde
pelo menos dois desses devem estar presentes. O subcritério A corresponde a presenca de
cinco ou mais sintomas de EDS como moderada hiperextensabilidade da pele, multiplas ou
recorrentes hérnias abdominais, entre outros. O subcritério B baseia-se no histérico familiar
positivo para hEDS. O subcritério C justifica-se pela presenca de dor musculoesquelética,
dor crbénica ou generalizada ou deslocamentos nas articulagdes. Sendo que este ultimo
contribui com a excluséo de outros disturbios do tecido conjuntivo.

O diagnéstico de hEDS na atualidade limita-se a uma investigagao clinica restrita
devido a inexisténcia de analises laboratoriais especificas e auséncia de etiologia com
constatacao de alteragbes genéticas (MALFAIT et al., 2017).

3.5 Tratamento

Apesar de nao haver tratamento especifico para a Sindrome de Ehlers-Danlos, um
diagnostico precoce pode auxiliar no planejamento de intervencdes apropriadas para evitar
possiveis complica¢des (RUBINI; SHARIL; MOHAMMAD, 2019).

Para tratar a dor crénica em pacientes com hEDS, utiliza-se comumente estratégias
para minimizar a sensacao dolorosa por meio de fisioterapia e exercicios fisicos, onde
alongamentos leves sdo recomendados para previnir o risco de subluxacbes e lesbes
articulares (CHOPRA et al., 2017).

De acordo com Hakim et al. (2017), a fadiga crénica deve ser tratada por uma
equipe multidisciplinar constituida por médicos, fisioterapeutas, psicélogos e enfermeiros,
além da utilizagdo de medicamentos direcionados a atenuar a dor, intolerancia ortostatica,
depressédo, ansiedade e disturbios do sono. Ademais, para os distlrbios cardiovasculares
e, também, para quadros de taquicardia postural ortostatica sdo utilizados medicamentos
como Beta bloqueadores.
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41 CONSIDERAGOES FINAIS

Com base nos dados obtidos nesta revisdo narrativa e integrativa, foi possivel
agrupar um conjunto de informacdes especificas sobre hipermobilidade articular,
Sindrome de Hipermobilidade Articular e Sindrome de Ehlers-Danlos. Além disso, torna-se
fundamental constituir uma fonte com dados que possam contribuir para a discriminacao
dos sinais puramente fisiolégicos da hipermobilidade articular e diferencia-los do quadro
patolégico que pode chegar a comprometer a saude de forma obscura, bem como
dificultar a etiologia da sintomatologia de determinadas dores musculares causadas pela
propria hipermobilidade. Ademais, muitas incertezas existem sobre as causas genéticas
relacionadas a hipermobilidade articular que possam fundamentar a incidéncia e prevaléncia
da doenca que variam, significativamente, em diferentes estudos. Para mais, faltam dados
cientificos que possam elucidar a relacao da hipermobilidade articular com o diagnéstico de

intolerancia ortostatica bem como com outras patologias.
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