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RESUMO

A amiloidose é uma doença rara na qual ocorre depósito de proteínas
amiloides, de diferentes tipos, em órgãos e tecidos diversos, gerando grande
variedade de sintomas. Entre os mais de 30 tipos existentes de amiloidose, a
amiloidose transtirretina se divide em hereditária (vATTR) e selvagem (wATTR).
Sintomas principais são derivados de polineuropatia e cardiopatia infiltrativa.
Ademais, sintomas gastrointestinais baixos também ocorrem como complicação
dessa doença, sendo a frequência e descrição destes, o objetivo do trabalho.
Questionários sobre esses sintomas foram respondidos por portadores de vATTR.
Em 11 participantes da pesquisa, a neuropatia associada com algum distúrbio
intestinal foi a principal alteração detectada e a mais comum segundo a literatura.
Apenas 4 pacientes não tinham nenhum acometimento gastrointestinal, entre os
demais, os sintomas baixos apresentados foram diarreia, em 8 pessoas (40%),
constipação em 4 (20%), alternância entre ambos os citados com 2 (10%) e
incontinência fecal em 1 indivíduo (5%). No que tange o tratamento, 10 pessoas
(42%) receberam transplante hepático e 5 desses (50%) observaram melhora de
sintomas neurológicos, apresentando em 1 paciente melhora dos gastrointestinais
também.Em suma, entre os 20 pacientes avaliados que apresentavam sintomas
gastrointestinais com amiloidose transtirretina, 75% possui algum sintomas
gastrointestinal baixo, os demais são acometidos com sintomas superiores ou
relatam não ter nenhuma alteração nesse sistema.

Palavras-chave: Amiloidose, transtirretina, gastrointestinal.



ABSTRACT

Amyloidosis is a rare disease in which amyloid proteins of different types are
deposited in different organs and tissues, generating a wide variety of symptoms.
Among the more than 30 existing types of amyloidosis, transthyretin amyloidosis is
divided into hereditary (vATTR) and wild-type (wATTR). Main symptoms are derived
from polyneuropathy and infiltrative heart disease. Furthermore, lower
gastrointestinal symptoms also occur as a complication of this disease, with their
frequency and description being the objective of the work. Questionnaires about
these symptoms were answered by vATTR carriers. In 11 research participants,
neuropathy associated with an intestinal disorder was the main change detected and
the most common according to the literature. Only 4 patients did not have any
gastrointestinal involvement, among the others, the low symptoms presented were
diarrhea, in 8 people (33%), constipation in 4 (17%), alternation between both
mentioned in 2 (8%) and fecal incontinence in 1 individual (4%). Regarding
treatment, 10 people (42%) received a liver transplant and 5 of these (50%) observed
improvement in neurological symptoms, with 1 patient showing improvement in
gastrointestinal symptoms as well. In short, among the 20 patients evaluated who
presented gastrointestinal symptoms with transthyretin amyloidosis, 75% have some
lower gastrointestinal symptoms, the rest are affected with higher symptoms or report
no changes in this system.

Keywords: Amyloidosis, transthyretin, gastrointestinal.
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1. INTRODUÇÃO

A amiloidose é uma doença rara caracterizada pelo depósito de proteínas

anormais (amiloides) em órgãos e tecidos, causando um mau funcionamento,

responsável pelas manifestações clínicas. Os sintomas comuns incluem falta de ar,

perda de peso, tontura ao estar de pé, fadiga, edema em membros inferiores, além

de parestesia em mãos e pés. Pode apresentar sintomas brandos e inespecíficos,

assim como mais graves afetando um ou mais órgãos.(1,2)

Pode ser classificada em 5 tipos principais: amiloidose primária (AL), mais

comum; secundária (AA), a proteína amiloide A sérica (SAA), a amiloidose

relacionada com diálise (Aβ2MG) e a hereditária transtirretina (vATTR), antigamente

chamada de polineuropatia amiloidótica familiar (PAF). As formas primárias podem

ser decorrentes de uma doença linfoide clonal como mieloma múltiplo, ou, ocorrer de

forma espontânea com deposição de cadeias leves. As formas secundárias são

causadas por deposição de fragmentos de proteína de fase aguda. A SAA é

consequência de infecções ou inflamações crônicas complicadas. A Aβ2MG ocorre

com a deposição de beta-2-microglobulina. Já a hereditária é transmitida

geneticamente na família com deposição de transtirretina (TTR). (1,2,3)

A TTR é uma proteína sintetizada e secretada majoritariamente pelo

fígado, mas também pelo plexo coróide e em condições fisiológicas é responsável

pelo transporte de tiroxina e vitamina A. Devido a mutações que surgem no gene

que codifica a proteína, que está presente no cromossomo 18, ocorre a substituição

de um aminoácido na cadeia polipeptídica. Como na permuta entre valina (GTG) e

metionina (ATG) na posição 30 (Val30met) que é a mais comum. Em outros casos,

pode haver também a mutação dupla ou deleção no mesmo gene, desencadeando

um tetrâmero de transtirretina menos estável, dissociando-se em monômeros. Os

monômeros da TTR passam a se agregar em fibrilas amiloides, que se concentram

em vários órgãos, resultando na sua disfunção progressiva. A amiloidose hereditária

transtirretina (ATTR) pode se apresentar em dois subtipos: a vATTR,

expressando-se como uma neuropatia sensorial autonômica e motora axonal

progressiva; e amiloidose cardíaca associada à transtirretina, ocasionando uma

cardiopatia infiltrativa. Abrange ainda um terceiro subtipo, conhecida como

amiloidose sistêmica senil, consequência da deposição de amiloide TTR do tipo
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selvagem. Ela se relaciona à idade, acometendo principalmente indivíduos do sexo

masculino em faixa etária maior que 60 anos. (4,5,6,7,8,9,10,11)

A vATTR é progressiva e incapacitante, gerando sintomas no sistema

nervoso periférico, no trato gastrointestinal, no coração, nos rins e nos olhos. A

polineuropatia inicia com parestesia e hipoestesias nos pés com arreflexia profunda

podendo agravar para atrofia muscular e déficits motores. Temperatura e dor são

afetadas antes da sensibilidade vibratória e propriocepção, seguidas por alterações

na sensibilidade em luvas e botas, ou seja, em ambas as mãos, antebraços, pés e

pernas, além de atingir a face ântero-medial do abdômen podendo surgir sintomas,

devido ao sofrimento axonal, como hipotensão postural, constipação alternada com

diarréia, crises de náusea e vômitos, retardo do esvaziamento gástrico, impotência

sexual, anidrose e incontinência urinária.(6,11,12)

Além do acometimento neurológico, a amiloidose pode gerar disfunção e

sintomas diversos a depender do órgão ou tecido envolvido. No sistema

cardiovascular, insuficiência cardíaca com fração de ejeção preservada, retenção de

líquido e hipotensão são mais comuns; no renal, a proteinúria não seletiva com ou

sem insuficiência renal; o gastrointestinal, inclui dismotilidade, perda ponderal,

sangramento, ulceração e má absorção, entre outros que serão abordados em

sequência no trabalho. No fígado é possível ter hepatoesplenomegalia, e alteração

de enzimas canaliculares, mais comumente; já no baço é observável

esplenomegalia; ocorrem também alterações musculares como fraqueza, dor, atrofia

ou pseudohipertrofia e disfagia; nos pulmões dispneia, tosse e infiltrados intersticiais

e ainda podem acometer pele, com alopecia sendo o principal problema, além de

tendões e ligamentos afetando o nervo mediano por compressão ou causando

estenose espinhal lombar.(6)

O acometimento gastrointestinal é mais comum na forma sistêmica da

amiloidose, a amiloidose de cadeias leves (AL) ou amiloidose primária, podendo

mimetizar os sintomas de outras doenças, dificultando o diagnóstico. Devem ser

considerados como diagnóstico diferencial: câncer de cólon, doença celíaca,

obstrução colônica, proctite, diverticulose, hipotireoidismo, diabetes mellitus, doença

de Parkinson, esclerose múltipla, efeitos colaterais de medicamentos, entre outros,

tendo em vista que é necessária uma abordagem multidisciplinar para identificar

essa patologia. (1,2,13)
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Ademais, esses sintomas podem ser classificados em altos e baixos

dependendo do nível afetado. Entre as manifestações superiores pode-se citar

saciedade precoce, náuseas, vômitos, disfagia, pirose, eructação, dores torácicas,

halitose, ruminação, soluços e sensação de “nó na garganta”. Já as inferiores são

caracterizadas por episódios de constipação e diarreia alternados ou regulares,

meteorismo, distensão, dor abdominal, incontinência fecal e sangramento intestinal

ou retal.(13)

Já foi citado em algumas literaturas, a perda ponderal não intencional,

gastroparesia, dificuldade na absorção de gordura e ácido biliar e proliferação

intestinal bacteriana como manifestações possíveis no paciente com amiloidose

TTR.(13)

É essencial caracterizar esses sintomas, a fim de identificá-los

corretamente, desta forma mostrou-se necessária a descrição dos sintomas

intestinais baixos para sua avaliação.

No que se refere à dor abdominal, é de suma importância identificar as

características dessa dor, o que inclui sua localização, o tipo, a duração, o padrão e,

se houver, sua irradiação.Sendo, geralmente, dor originada de lesão neuronal, dor

abdominal por neuropatia. (14)

Pelos critérios de ROMA IV, a constipação intestinal por sua vez já foi

definida anteriormente como número de defecações na semana (inferior a três)

entretanto, valorizam-se mais para esse diagnóstico, os critérios que abordam a

consistência das fezes e o esforço para expeli-las, sendo essa melhor avaliada pela

Escala Bristol de Forma Fecal (EBFF). Um sintoma que acompanha a constipação

na amiloidose é a diarreia, podendo se dar em episódios regulares ou alternados. E

semelhante à primeira, esta possui certas divergências quanto a sua definição. A

definição de diarreia mais aceita é a presença de fezes com consistência amolecida

ou aquosa 25% das evacuações, caracterizando o diagnóstico de diarreia funcional,

que também pode ser obtido com o auxílio da EBFF. Uma das principais causas de

diarreia é a neuropatia autonômica, que afeta os nervos que regulam os processos

involuntários do corpo, porém pode estar relacionada com aumento da microbiota

devido a dismotilidade, isquemia, proteínas amiloides em vilosidades ou em sistema

linfático, má absorção de bile, diminuição de células endócrinas e intersticiais, e

insuficiência pancreática.(3,13,14)
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A dismotilidade intestinal também é principalmente associada a

acometimento de inervação autonômica, mas pode ser secundária a miopatia por

deposição de amiloides em muscular própria. Cursam com sintomas semelhantes

por interferência no mesmo mecanismo, alteração em peristalse. O acúmulo de

proteínas na camada muscular favorece a formação de divertículos, podendo gerar

febre e dor abdominal caso venham a inflamar ou infectar, no caso de uma

diverticulite.(3)

O agente primordial responsável pelos sangramentos intestinais, os quais

podem ser de origem mucosa ou submucosa, é a oclusão dos vasos, bem como sua

fragilidade devido à deposição de amiloide em suas paredes, que pode culminar em

úlceras, isquemia e infartos. Há outros fatores que podem conduzir a esse sintoma,

pontua-se: O aumento do tônus muscular e redução da motilidade, hipertensão

portal, coagulopatias e lesões infiltrativas.(3)

Quanto aos meteorismos, eles podem se suceder isoladamente, porém

também estão presentes em uma diversidade de transtornos digestivos e orgânicos,

e não é diferente quando se trata de amiloidose. São caracterizados pelo acúmulo

exacerbado de gases nas alças intestinais, e o diagnóstico é predominantemente

clínico, sendo necessário solicitar exames complementares em casos de suspeita de

doenças orgânicas, o que evidentemente se aplica no estudo da patologia

proposta.(15)

O fenômeno da distensão é definido por um aumento perceptível do

perímetro abdominal do paciente, além do inchaço corriqueiro, também é comum a

associação de dor local. Uma das causas possíveis é o relaxamento dos músculos

abdominais concomitantemente a contrações diafragmáticas[14].

A incontinência fecal é um distúrbio caracterizado pela eliminação

involuntária de fezes líquidas ou sólidas.(16)

Sintomas gastrointestinais são comuns na amiloidose vATTR e sua

prevalência depende do genótipo. Na variante val30met, por exemplo, os pacientes

desenvolvem algum distúrbio gastrointestinal com o tempo, geralmente com poucos

anos de desenvolvimento de sintomas. Assim como, em indivíduos com neuropatia

decorrente dessa patologia, sendo este padrão de acometimento o mais comum.

(13)

Em suma, a amiloidose hereditária transtirretina é uma patologia rara que

apresenta uma clínica deveras inespecífica, fazendo-se necessário o estudo
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pormenorizado dessas queixas a fim de obter um diagnóstico mais rápido e,

consequentemente, uma possível melhora no prognóstico dos pacientes enfermos.
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2. OBJETIVO

Avaliar a prevalência dos sintomas gastrointestinais baixos em pacientes
portadores de amiloidose hereditária transtirretina.



13

3. MÉTODOS

Estudo descritivo prospectivo baseado em respostas de questionários

preenchidos durante consultas de rotina através de formulário próprio. Variáveis

avaliadas: idade, gênero, sintomas, diagnóstico da vATTR e sua variante genética,

tratamento realizado ou proposto. O intuito é rastrear os sintomas gastrointestinais

nesses indivíduos e o padrão desse acometimento. O estudo foi submetido para

análise na Plataforma Brasil e liberado pelo Comitê de Ética em Pesquisa do HUGG

em 27/04/23, com o número do CAAE 67538723.3.0000.5258.

Critérios de inclusão: maior de 18 anos; portadores de amiloidose

confirmada por biópsia com depósito amiloide ou teste genético.

Critérios de exclusão: negativa em assinar termo de participação;

neoplasia em atividade; uso de quimioterápicos; HIV; gestação.

Os dados obtidos foram comparados com a literatura através de

publicações nas bases de dados: ScieELO e Pubmed.
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4. RESULTADOS

Foram entrevistados 24 pacientes portadores de amiloidose hereditária

transtirretina com diagnóstico confirmado por teste genético ou biópsia com

coloração por vermelho do Congo. Em 9 (37%) dos pacientes tinham confirmação

com teste genético e diferenciação de sua variante, 10 pessoas (42%) tinham

biópsia com resultado histopatológico, dentre elas 6 (25%) possuíam resultados

positivos com vermelho do congo da amostra utilizada e 4 (17%) não tinham

alterações em órgão no qual possuíam o principal sintoma. Os órgãos biopsiados

incluem estômago, esôfago, duodeno, nervo sural, medula óssea e reto.

A maioria dos entrevistados foram mulheres, 13 (54%), de faixa etária

entre 32 a 87 anos (média de 52 anos) e dentre elas as variantes mais encontradas

foram val30met e val142Ile. Entre os homens, a faixa etária foi de 42 a 85 anos

(média de 61 anos), com a variante mais comum sendo val30met.

As variantes foram encontradas em 9 pacientes (37%). A val50met

aparece duas vezes em 1 mulher e 1 homem. Já a val142Ile foi constatada em 3

pacientes (12%) , sendo duas mulheres e um homem. A mais comum foi a val30met

com 4 pessoas (17%), com repartição igual entre os sexos.

Entre os pacientes da pesquisa 17(71%) possuíam histórico familiar

presente, mostrando a importância de uma anamnese completa para o diagnóstico e

a relevância da hereditariedade na doença apresentada.

Utilizando-se dos critérios de ROMA IV, pode-se organizar a avaliação

mais objetiva para sintomas do TGI baixo, como: diarreia, constipação funcional e

incontinência fecal.

Para diarreia foram considerados os indivíduos que apresentaram fezes

amolecidas ou líquidas, com ausência de qualquer dor ou inchaço de origem

abdominal, em mais de 25% das evacuações, nos últimos 3 meses, com sintomas

iniciados ao menos 6 meses antes do diagnóstico. Vale acrescentar que pacientes

que se encaixam nos critérios de SII-D (síndrome do intestino irritável predominante

na diarreia) devem ser excluídos da classificação acima.(17)

O paciente é considerado portador de Síndrome do intestino irritável caso

apresente dor abdominal recorrente pelo menos uma vez por semana, por pelo

menos 3 meses, e início dos sintomas ao menos 6 meses antes do diagnóstico,

devendo estar associada a 2 ou + dos seguintes critérios: relacionado à defecação,
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associado a mudança na frequência das evacuações e/ou mudança na aparência

das fezes.(17)

O critério de Roma para constipação deve ser cumprido no mesmo

intervalo de tempo dos demais acometimentos. Deve incluir 2 ou + dos seguintes:

Esforço, fezes irregulares ou endurecidas (EBFF 1-2), tenesmo, sensação de

obstrução anorretal, necessidade de manobras manuais, todos estes critérios

presentes em mais de 25% das defecações, além destes, tem-se menos de 3

evacuações espontâneas por semana, raras defecações com material amolecido na

ausência de laxantes, e critérios insuficientes para classificação de SII.(17)

No que tange a incontinência fecal, o critério diagnóstico é baseado na

incapacidade de indivíduos maiores de 4 anos de idade em controlar a passagem

de material fecal, seguindo o mesmo espaço de tempo das demais classificações,

sendo pelo menos 2 a 4 episódios num período de 4 semanas.(17)

Os sintomas gastrointestinais só não estavam presentes em 4 indivíduos.

Entre os demais, o sintoma gastrointestinal baixo mais encontrado foi diarreia

crônica isolada em 8 pessoas (40%), seguida por constipação com 4 participantes

(20%), alternância entre diarreia e constipação com 2 pacientes (10%) e

incontinência fecal 1 paciente (5%). Em 11 participantes (55%) os sintomas

neurológicos estavam associados.

Entre os pacientes em tratamento com medicações, 8 (33%) estão em

uso de Tafamidis, relatando melhora em sintomas de parestesia, os demais tratam

sintomas isoladamente com auxílio de medicações. Dos com diarreia 4 dos 8 (50%)

obtiveram melhora com uso de Loperamida e mudança nos hábitos alimentares, na

constipação foi prescrito Muvinlax tendo melhora em 100% dos casos, na presença

dos dois sintomas alternados foi usado o mesmo método para a constipação em

concomitância com uma dieta, sendo eficaz em 1 dos dois casos (50%). Já na

incontinência fecal a medicação usada foi a mesma da diarreia com melhora do

caso.

Dos 24 pacientes incluídos, 10 (42%) foram submetidos a transplante

hepático para tratamento inicial da doença de base. Em homens, 6 (60%) eram

transplantados. Cinco desses pacientes (50%), sendo 3 (60%) homens e 2 mulheres

(40%), relataram melhora dos sintomas após cirurgia, sendo principalmente de

sintomas neurológicos, apenas em 1(20%) houve melhora ,também, de sintoma

gastrointestinal, que nesse caso foi diarreia.
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5. DISCUSSÃO

Atualmente, cerca de 130 mutações nos genes da TTR com fenótipos

diversos foi descrita, sendo as mais comuns: Val30met e Val142Ile. Neste trabalho,

os pacientes apresentaram essas duas como as mais comuns (Val30met e

Val142Ile).

Uma pequena parcela dos pacientes (8%), possuíam afecções

neurológicas graves, com grande disfunção autonômica, causando distúrbios

gastrointestinais superiores e inferiores, assim como perda de movimento em

membros inferiores e anestesia em membros superiores. Nesse caso estariam

classificados como estágio IV, segundo a polyneuropathy disability (PND), a escala

de deterioração de neuropatia (NIS) não foi utilizada como parâmetro nesta

pesquisa. Pelo estágio da doença e seu acometimento é possível escolher a

medicação mais adequada para aliviar ou impedir a progressão dos sintomas. (18)

No que tange os diagnósticos diferenciais, os distúrbios gastrointestinais

na amiloidose TTR podem facilmente ser interpretados como sinais da mais comum

desordem cérebro-intestinal, a síndrome do intestino irritável (SII). O diagnóstico

desta enfermidade está pautado nos critérios de Roma IV, no entanto, o quadro

clínico de alguns pacientes TTR preenche tais critérios, conduzindo a uma falsa

impressão diagnóstica. A colonoscopia normal em ambas torna a diferenciação

ainda mais desafiadora.(13)

Nakov(2021), descreve o algoritmo a seguir:
“Se o paciente preenche os critérios de Roma IV, SII é o mais provável

diagnóstico. Entretanto, se o paciente não se encaixa nesse critério ou

apresenta perda de peso, sugere-se pedido de exame laboratorial com

calprotectina fecal. Se valores acima de 71 microgramas/g, deve-se realizar

outros testes (endoscopia, culturas, outros exames de imagem, etc). Se

todos esses demais testes forem negativos, ATTR torna-se muito provável e

o paciente deve ser submetido a biópsia, preferencialmente por vermelho do

Congo, e encaminhada para imunohistoquímica, se possível.”

Apesar disso, no Brasil, o algoritmo proposto provavelmente seria inviável

devido ao custo do exame da calprotectina fecal e sua indisponibilidade pelo

SUS.(13)

No Brasil, o tempo médio de diagnóstico da vATTR a partir do início do

quadro clínico é de cinco a nove anos, sendo a inespecificidade dos sintomas,
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equívoco no diagnóstico, semelhança a outras síndromes neurológicas e ausência

de conhecimento acerca da história familiar, apenas alguns dos fatores que

corroboram o atraso na identificação da doença, culminando em um diagnóstico

tardio que é, em parte, responsável por altas taxas de mortalidade em dez a vinte

anos do início dos sintomas, podendo variar de acordo com genótipo, região

endêmica, entre outros.(7,8,19)

A terapêutica adotada na vATTR é de âmbito multidisciplinar, fazendo-se

necessário uma intervenção anti-amiloidótica, sintomática e demais terapias a

depender dos sistemas afetados. Dentre as principais terapias modificadoras da

doença, o SUS fornece, atualmente, o Tafamidis e o transplante hepático como

recursos, porém há ainda as drogas silenciadoras da TTR, como a Inotersena e a

Partisirana, que apesar de serem aprovados pela ANVISA, não são disponibilizadas

pelo SUS. Sobre o tratamento com sintomáticos pode-se iniciar antieméticos para

náuseas e procinéticos em pacientes com dismotilidade. Caso a mesma seja grave é

possível tomar melhores medidas com reposição de líquidos e hidratação enteral ou

parenteral. Nos pacientes com diarreia grave e má absorção octreotida e

corticoesteroides são eficazes, assim como a reposição nutricional e suplementação

vitamínica. Outras opções mais baratas e acessíveis para diarreia seriam

loperamida, opióides ou antibióticos no caso de crescimento bacteriano

descontrolado. Quanto a abordagem da constipação, a priori, o recomendado

costuma incluir mudanças na dieta, com aumento das fibras ingeridas, não sendo

tão eficaz para os pacientes com amiloidose, que recorrem ao tratamento

farmacológico, que pode se dar por meio do polietileno glicol ou da lactulose, tendo

o primeiro, se mostrado mais eficiente e com menos efeitos adversos.(8,13,18)

A respeito de tratamento, os pacientes deste trabalho apresentaram

resultados desfavoráveis à mudança de hábitos alimentares, sejam eles por má

adesão ou por não resolução dos sintomas. Logo, foi necessária a introdução de

medidas farmacológicas concomitantes como conduta nos casos. Tendo a maioria

acometimento diarreico, foi administrado Loperamida, com melhora. Em constipados

o de escolha foi o Muvinlax, um laxativo osmótico não irritante, que foi capaz de

aumentar o número de evacuações por semana significativamente e agiu

positivamente em todos os casos de constipação. Ademais, o paciente com

incontinência fecal está sendo abordado da mesma maneira aos indivíduos com

diarreia , tendo em vista que há possibilidade do distúrbio ter sido gerado por alguma
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disfunção dos neurônios responsáveis pelos esfíncteres interno e externo. Por

conseguinte, medidas para fortalecimento de tais músculos não foram tão

reforçadas, a priori, foi escolhido tratamento farmacológico semelhante ao da

diarreia, na tentativa de alterar a motilidade do sistema gastrointestinal em

detrimento da força muscular.

Na pesquisa, parte dos pacientes recebeu transplante hepático como

tratamento de escolha, porém a maioria teve um longo processo para a obtenção de

diagnóstico para confirmação de amiloidose, logo a demora para a cirurgia ou do

manejo adequado pode ter corroborado para avanço dos sintomas observado em

pacientes com a disfunção mais grave.

O transplante de fígado é o procedimento capaz de remover cerca de

90% da variante TTR do sangue, resultando em melhora dos sintomas neurológicos,

além do prolongamento da sobrevida. Entretanto, este prognóstico varia de acordo

com determinados fatores, sendo positivo no seguinte perfil de paciente: Menores de

50 anos, com doença em estágio precoce, adequado status nutricional e

portadores da variação val30met. É importante ainda citar que para ser elegível ao

transplante, é necessário teste genético, biópsia e quadro em estágio inicial. O

Tafamidis, por sua vez, é uma droga estabilizadora da transtirretina, ela funciona

como um estabilizador cinético que impede a dissociação da TTR em monômeros. A

ação do medicamento mostrou-se eficaz em conter a deterioração neurológica ,

preservar a função nervosa, além de reduzir as causas de mortalidade e internações

por complicações do aparelho cardiovascular, sendo dessa forma, uma boa

alternativa para pacientes incapazes de se submeter a procedimentos invasivos.

Outrossim, não há ainda uma abordagem terapêutica que conduza à cura, ofertando

apenas um controle na progressão da doença.(8,20)

Entre as limitações e complicações encontradas no transplante hepático

tem-se a escassez de doadores, efeitos adversos das medicações

imunossupressoras, custo da cirurgia e terapêuticas associadas, assim como

dificuldade na identificação de pacientes elegíveis para tal procedimento, além disso,

há ainda a taxa de mortalidade de 16% no primeiro ano e 27% nos 5 anos

subsequentes, tendo como principal causa afecções cardiovasculares.(8)

No estudo apresentado os pacientes em uso do Tafamidis apresentaram

manutenção dos sintomas neurológicos, mostrando a capacidade e importância de

um tratamento adequado em amiloidose para garantir uma boa qualidade de vida.
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Além disso, parcela dos pacientes observaram melhora de parestesia em membros

acometidos e a longo prazo terão o benefício da não progressão da doença, assim

como refere a literatura.

6. CONCLUSÃO

Em suma, entre os 20 pacientes avaliados que apresentaram sintomas

gastrointestinais com amiloidose transtirretina, 75% possuíam algum sintoma

gastrointestinal baixo, sendo eles diarreia, constipação, alternância entre ambos

esses sintomas e incontinência fecal. Os demais são acometidos com sintomas

superiores ou relatam não ter nenhuma alteração nesse sistema.
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APÊNDICE B - Questionário


