
Avanços no Diagnóstico 
Genético e Tratamento da 

Amiloidose Cardíaca

Dra. Ândrea Chaves
Docente da UNINASSAU – PE

Doutoranda da Pós-Graduação em Inovação Terapêutica – UFPE

Certificate of Genetics – HMX Fundamentals – Harvard Medical School

Cardiologista do RARUS – Serviço de Referência em Doenças Raras de Pernambuco

Coordenadora do Grupo de Estudos de Doenças Raras da Sociedade Brasileira de Cardiologia – PE



Declaração de conflitos/interesses

• De acordo com a Norma 1595/2000 do Conselho Federal de Medicina e 
a Resolução 96/2008 da Vigilância Sanitária, declaro que:

• (X) Recebo honorários para apresentação de aulas da PTC Therapeutics

• "A apresentação a seguir é de minha exclusiva responsabilidade, toda e 
qualquer imagem, texto e/ou conteúdo que não sejam de minha autoria 
estão adequadamente referenciados. A presente contratação não exerce 
influência ou prejudica a minha independência no que se refere ao 
exercício de minhas atividades profissionais."



Amiloidose

Coração

Definição

Donnell & Hanna. Cleveland Clinic Journal of Medicine, December 2017; vol 84; supp 3 

• Doença de depósito – proteína 
amiloide mal dobrada

• Distorção da arquitetura tissular
• Disfunção do órgão acometido
• Fibrila amiloide – afinidade pelo 

vermelho Congo 
(birrefringência “verde maçã”)

• Hereditária ou não-hereditária
• Localizada ou sistêmica
• Diferentes órgãos envolvidos
• Diferentes prognósticos
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Classificação

Donnell & Hanna. Cleveland Clinic Journal of Medicine, December 2017; vol 84; supp 3 

Formas mais comuns de amiloidose (>30 proteínas 
amiloides):
• Amiloidose de cadeia leve (AL) 
• Amiloidose AA ou secundária – infecções/ inflamações
• Amiloidose transtirretina (TTR)
    - Hereditária
    - Selvagem

95% 
das amiloidoses
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 Cadeia leve (light chain – AL)
     - Amiloidose primária
      - Agregação de imunoglobulina de cadeia leve
      - Rara – 3000/casos novos ano nos EUA
      - Coração e rins (70%)/ trato GI e SN
      - Prognóstico reservado

    

Donnell & Hanna. Cleveland Clinic Journal of Medicine, December 2017; vol 84; supp 3 

Grogan M, et al. Heart 2017;103:1065–1072. doi:10.1136/heartjnl-2016-310704
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 Cadeia leve (light chain – AL)
     - Mieloma múltiplo – 10-15%
      - MGUS (monoclonal gammopathy of undetermined
         Significance) – 9%

       - Quadro Clínico:
          

    

Donnell & Hanna. Cleveland Clinic Journal of Medicine, December 2017; vol 84; supp 3 
Grogan M, et al. Heart 2017;103:1065–1072. doi:10.1136/heartjnl-2016-310704

• Insuficiência Cardíaca
• Neuropatia
• Síndrome nefrótica 
• Sangramento periorbital 
• Macroglossia

HEMATOLOGISTA



Amiloidose

Coração

 Transtirretina 
• Selvagem – não há mutação identificada
• Hereditária (>100 variantes)
• Gene TTR – cromossomo 18
• Mais de 120 mutações – fenótipo variável

     

Rapezzi C, et al. Eur Heart J.2013 Feb;34(7):520-8.
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 Transtirretina

     

AF – polineuropatia amiloidótica familiar

CAF – cardiomiopatia amiloidótica familiar

http://sopronocoracao.com/miocardiopatia-restritiva-sintomas-tratamento
http://www.abpar.org.br/tratamentos-1.html

https://emedicine.medscape.com/article/1967220-print

http://www.abpar.org.br/tratamentos-1.html
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Prevalência

• Subdiagnosticada
• Variável de acordo com o país
• TTR Val122Ile – 2% americanos afro 

descendentes – 97% manifestação CAF

https://repositorio-aberto.up.pt/bitstream/10216/88132/2/169062.pdf

https://www.nrshealthcare.co.uk/articles/news/what-is-it-like-to-live-with-a-rare-disease

https://repositorio-aberto.up.pt/bitstream/10216/88132/2/169062.pdf
https://www.nrshealthcare.co.uk/articles/news/what-is-it-like-to-live-with-a-rare-disease
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Idade e gênero

• Homens e mulheres
• 30 – 50 anos

     Brasil – 31 anos
     Portugal – 32 anos
     EUA – 68 anos

Gertz MA. Am J Manag Care.2017 Jun;23(7 Suppl):S107-S112.
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Quando suspeitar? 

Sintomas comuns – doença rara!
• Insuficiência cardíaca sem causa aparente
• HVE sem causa aparente
• História de amiloidose na família
• Síndrome do túneo do carpo

https://emedicine.medscape.com/article/1967220-print
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Fisiopatologia Amiloidose Cardíaca

Donnell & Hanna. Cleveland Clinic Journal of Medicine, December 2017; vol 84; supp 3 

AL TTR
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Quadro clínico: IC + arritmia

CLEVELAND CLINIC JOURNAL OF MEDICINE VOLUME 84 • SUPPLEMENT 3 DECEMBER 2017.doi:10.3949/ccjm.84.s3.02
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Exames complementares 
Eletrocardiograma
Arritimias, bloqueios, sobrecargas, 
baixa voltagem

https://emedicine.medscape.com/article/1967220-print

*Casuística própria
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Exames complementares 
Ecocardiograma
• Disfunção distólica (alteração no relaxamento)
• Aspecto granular + espessamento do músculo 

cardíaco
• Aumento dos átrios
• strain por speckle tracking‐

https://emedicine.medscape.com/article/1967220-print

*Casuística própria
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Exames complementares 
Ressonância nuclear magnética
• Avaliação detalhada da função cardíaca
• Caracterização do miocárdio (mapa T1)- RT 

difuso e subendocárdico, VD e átrios.
• Achados adicionais (derrame pleural, etc.)
• Diagnóstico diferencial

*Casuística própria

CLEVELAND CLINIC JOURNAL OF MEDICINE VOLUME 84 • SUPPLEMENT 3 DECEMBER 2017.doi:10.3949/ccjm.84.s3.02
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Exames complementares 
• Cintilografia com Tc99m 2,3-Dicarboxipropano-

1,1 Difosfonado (DPD)‑
• Cintilografia com Pirofosfato: relações maiores 

que 1,5 – sensibilidade 84,6% e especificidade 
de 94,5% para o diagnóstico de AC na forma 
TTR.

*Casuística própria.

Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2018;31(3):198-203 
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Média idade = 52 anos
Sexo Masculino = 58%
Oriundos cardiologia = 60%
Mutação predominante 
Val142Ile = 82%

100% dos pacientes da 
cardiologia, com avaliação 
neurológica, apresentam 

polineuropatia

*Casuística própria.
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* Com autorização da Dra. Edileide de Barros Correia
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Tratamento 
• Insuficiência cardíaca

* Com autorização da Dra. Edileide de Barros Correia



Amiloidose

Coração

Tratamento 
Específico – modificador da doença

• Forma AL – hematologista
• ATTR:
     Transplante de fígado
     Estabilização do tetrâmero: Tafamidis e Diflunisal
     Silenciamento gênico: Patsiran e Inotersen

Downloaded from https://academic.oup.com/eurheartj/advance-article-abstract/doi/10.1093/
eurheartj/ehz298/5492358 by Guilford College user on 18 July 2019
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Tratamento
Específico – modificador da doença

ATTR-ACT  TRIAL  : set. 2018 – TAFAMIDIS. 
Aprovado para PAF/  Cardiopatia Amiloidótica – 
FDA/ EMA. Redução de morbimortalidade.
APOLLO TRIAL  para PAF  :  set. 2018 – 
PATSIRAN. Aprovado para PAF – FDA/ EMA. 
Redução  dos sintomas da PAF.
NEURO-TTR  para PAF :  set. 2018 – INOTERSEN. 
Aprovado para PAF – FDA/EMA.  Redução sintomas 
PAF.

1.https://www.ahajournals.org/doi/full/10.1161/CIRCHEARTFAILURE.116.003815 2. https://
bmcneurol.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12883-017-0948-5. 3. https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/13506129.2018.1503593    

https://www.ahajournals.org/doi/full/10.1161/CIRCHEARTFAILURE.116.003815
https://www.ahajournals.org/doi/full/10.1161/CIRCHEARTFAILURE.116.003815
https://www.ahajournals.org/doi/full/10.1161/CIRCHEARTFAILURE.116.003815
https://bmcneurol.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12883-017-0948-5
https://bmcneurol.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12883-017-0948-5
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/13506129.2018.1503593
https://www.tandfonline.com/doi/full/10.1080/13506129.2018.1503593
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Downloaded from https://academic.oup.com/eurheartj/advance-article-abstract/doi/10.1093/
eurheartj/ehz298/5492358 by Guilford College user on 18 July 2019

• Aprovado FDA – 
cardiomiopatia e PAF

• Aprovado pela ANVISA 
PAF



Obrigada!
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