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Amiloidose cardiaca

Cardiomiopatia restritiva infiltrativa

Causada pela deposicao de
agregados de fibrilas insoluveis

Originadas de
proteinas com
dobramento andmalo

Vermelho Congo
Verde maca a luz polarizada

(imagens de arquivo pessoal)

Adaptadas a partir de Dorbala S, et al. JACC cardiovasc imaging 2019; Jun;13(6):1368-1383
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Simbes MV et. Posicionamento sobre o Diagndstico e Tratamento da Amiloidose Cardiaca - DEIC/SBC,

Arqg Bras Cardiol 2021; online ahead print DOI: 10.36660/abc.20210718



Fisiopatogénese e os alvos terapéuticos especificos
da Amiloidose pela Transtirretina

TTR mRNA TTR tetramer

~

Proteinas instaveis por:

1. Mutacao do gene da TTR — forma hereditaria
2. Secundaria ao envelhecimento — forma selvagem (wild type)

Ruberg FL et al. JACC 2019; 73:2872-91.



Manifestacoes neuroldégicas na Amiloidose por ATTRv

* Dor neuropatica

Neuropatia sensitiva * Dorméncia
* Perda da sensibilidade térmica

* Fraqueza muscular

Neuropatia motora * Perda de equilibrio
* Prejuizo na marcha

* Diarreia/constipacdo alternadas
* Disfuncao erétil

* Hipotensao ortostatica

* Intolerancia a anti-HAS

Sim&es MV et. Posicionamento sobre o Diagnéstico e Tratamento da Amiloidose Cardiaca - DEIC/SBC, Arg Bras Cardiol 2021; 117(3):561-598

Neuropatia autondmica




Tipicamente apresentam clinica

Ca rdlomjopatla amiloide de Insuficiéncia Cardiaca
ManitestacOes cardiovasculares (ICFEP)

Sintomas/sinais:
- Dispneia (“falta de ar”) aos esforcos = repouso
- Edema (“inchacgo”) nos membros inferiores =» abdome, face

- Reducgao da capacidade funcional (“fadiga/falta de for¢ca”) =» esforcos minimos ou repouso

Manifestacoes da CA também podem incluir:

Arritmias atriais (FA), a primeira manifestacdo da doenca também pode ser AVC?
Bloqueio dos ramos do feixe de Hiss e/ou BAVT'2, com implante de marcapasso®?
Estenose aodrtica de baixo fluxo e baixo gradiente em pacientes idosos!

Angina com artérias corondrias normais?

Cardiomiopatia hipertrofica de desenvolvimento tardio (idosos)

* 1. DonnellyJ, Hanna M. Cleve Clin J Med 2017;84(12 Suppl 3):12-26; 2. Gonzalez-Lépez E, et al. Rev Esp Cardiol 2017;70:991-1004.



ATTR hereditaria
Espectro das mutacdoes mais comuns e suas manifestacoes

> 130 mutacoes descritas
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Sim&es MV et. Posicionamento sobre o Diagndéstico e Tratamento da Amiloidose Cardiaca - DEIC/SBC, Arq Bras Cardiol 2021; 117(3):561-598
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Fisiopatogénese e os alvos terapéuticos
da Amiloidose pela Transtirretina
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Tafamidis Treatment for Patients with Transthyretin Amyloid

CardiOmYOP athy Maurer MS et al

v’ n =441 - Cardiomiopatia amiloide por ATTR for the ATTR-ACT StL’Id}’ Investigat{:rs*
v' Idade: 18 a 90 anos
v" IC: CF I-Ill; hospitalizacdo prévia ou congestdo requerendo

diuréticos, NT-ProBNP> 600 pg/ml, TCébm > 100 m

) _ _ v' Randomizados = 2:1:2, tafamidis oral, 80 mg; 20 mg ou
v' Excluidos: CF IV, TFG < 25 ml/min, caquexia

placebo
v’ Desfechos primarios: mortalidade geral, hospitalizacdo CV

v’ Desfechos secunddrios: Mudanca no TC6m e KCCQ,

v' Seguimento: 30 months
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Tafamidis Treatment for Patients with Transthyretin Amyloid
Cardiomyopathy

Desfecho => Mortalidade por todas as causas

B Analysis of All-Cause Mortality
1.0-

0.9
0.8 Pooled tafamidis
0.7
0.6

0.5- Placeba

Aprovado pela ANVISA para tratamento da cardiomiopatia
amiloide na dose de 80 mg/dia

ty of Survival

Mas até o momento nao incorporado no SUS

Pooled tafamudls 264 (0) 259 (5] 252 (12) 244 (20) 235 (29) 222 (42) 216 (48) 200 (55) 200 (64) 193 (71) 99 (78) O (78)
Placebo 177 (0) 173 {4) 171(6) 163 (14) 161 (16) 150 (27) 141 (36) 131 (46) 118 (59) 113 (64) 51(75) O (76}




Natural history and impact of treatment with

tafamidis on major cardiovascular
outcome-free survival time in a cohort of
patients with transthyretin amyloidosis
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Bézard M, et al. of Cardiology

European Journal of Heart Failure (2021) 23, 264274
doi:10.1002/ejhf.2028

Junho/2008 a Novembro/2018 - 648 pctes consecutivos em Centro Referéncia na Franca - ATTRwt =423 - ATTRv = 225
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Muito obrigado pela atencao!!
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