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NOTA TECNICA N2 967/2022 - NAT-JUS/SP

1. Identificacdo do solicitante

1.1. Solicitante: [ A
1.2. Origem: 252 Vara Civel Federal de Sao Paulo — TRF3

1.3. Processo n2: 5005943-52.2022.4.03.6100

1.4. Data da Solicitagdo: 13/05/2022

1.5. Data da Resposta: 20/05/2022

2. Paciente

2.1. Data de Nascimento/ldade: 17/05/1969 — 52 anos

2.2 Sexo: M

2.3. Cidade/UF: S30 Paulo/SP

2.4. Histérico da doenga: Amiloidose Hereditaria relacionada a Transtirretina ou
Polineuropatia Amiloiddtica Familiar relacionada ao gene TTR - CID E85.1

Paciente apresenta quadro progressivo ha 13 anos de alteragao sensitiva em membros
inferiores, de carater simétrico e com predominio distal, caracterizada por hipoestesia
tatil e dolorosa até o nivel de tornozelos e posterior ascensdo até o nivel de joelhos
associada a sensac¢ao de formigamento e queimagdo nos pés, de forte intensidade, com
piora no periodo noturno, sem melhora com o uso de analgésicos simples e opidides, com
edema e xerose importante nos membros inferiores; evoluindo apds 2 anos com fraqueza
muscular em membros inferiores de predominio distal com dificuldade para deambular
com quedas frequentes (“paciente tropecava nos proprios pés”) bem como dificuldade
para subir escadas e andar longas distancias.

Paciente ha 4 anos apresenta também episddios de dor abdominal difusa, de forte
intensidade, associada a alteracdo do habito intestinal com diarreia e perda ponderal
importante (perda de 30 Kg nos ultimos 12 meses), sensacao de saciedade precoce com
nauseas e vOmitos apds as refeicbes e distensdo abdominal importante. Paciente
apresenta diagndstico definitivo de Amiloidose Hereditaria relacionada a Transtirretina
(hATTR) no estddio 2 de acordo com o estadiamento PAF-TTR sem indicacdo de
tratamento com Tafamidis (de acordo com o PCDT de Polineuropatia Amiloiddtica
Familiar, Portaria Conjunta No 22, de 2 de Outubro de 2018) e sem indicacdao para
realizacdo de transplante hepatico, com acometimento sensitivo nos membros inferiores
e superiores, disautonomia gastrointestinal importante e envolvimento cardiaco grave.
Devido a rdpida progressao dos sintomas neuropaticos, paciente em estagio 2 da doenca.

3. Quesitos formulados pelo(a) Magistrado(a)
De que doenga padece o autor? Trata-se de doenga rara?
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amiloide no intersticio tecidual. Este depdsito causa disfuncdo de diversos orgaos.
Existem diferentes tipos de amiloidoses sistémicas, entre elas as amiloidoses hereditarias
ligadas a proteinas precursoras que sofreram mutacao, tais como a transtirretina (TTR). A
TTR é uma proteina predominantemente sintetizada no figado (98%) e que tem a fungao
de ser carreadora da tiroxina e do retinol. Quando a TTR sofre desestabilizacdao de sua
estrutura tetramérica, seja por mutacao, no caso das formas hereditarias, ou outro
mecanismo, na forma senil, esta ultima ligada ao depdsito tecidual de TTR nativa, hd a
consequente dissociacdo em monOmeros e deposicao tecidual sob a forma de agregados
de filamentos amiloides, sdo as amiloidoses ligadas a TTR. Mutacdes ligadas a amiloidose
do gene da TTR tém heranca autossOmica dominante. Estudos epidemioldgicos no norte
de Portugal encontraram uma prevaléncia de 1/1000 e uma frequéncia de portador da
mutacdo de 1/538 habitantes. Esta drea de Portugal é considerada area endémica da PAF
e nela, a idade média do inicio é de 33 anos. Por outro lado, a idade avancada de inicio,
depois dos 55 anos de idade, foi observada na Suécia, entre outros paises. Paises como
Japao e Suécia também sdo considerados como contendo areas endémicas de PAF. Em
estudo recente que avaliou dados extraidos de casos publicados, observou-se que dos
532 casos Unicos identificados distribuidos entre 30 paises, o Japdo foi o mais frequente
(18,6%). Dados epidemioldgicos ndo estao publicados sobre a populagao brasileira (Brasil,
2018).

O medicamento requerido é o farmaco normalmente utilizado no tratamento dessa
doenca (medicamento de escolha)? Ha quanto tempo o medicamento passou a ser
utilizado no tratamento da doenga e com que resultados? Mencionar trabalhos que
demonstrem os resultados.

Conforme o PCDT para a doenca (Brasil, 2018), o tratamento da PAF-TTR é complexo e
requer medidas especificas para o controle da progressdao da amiloidogénese sistémica,
além de terapia direcionada aos sintomas e oOrgaos afetados pela amiloidose. O
transplante de figado tem como objetivo prevenir a formacdo de depdsitos amiloides
adicionais, pela remocado do principal sitio de producdo de qualquer TTR, mutada ou nao.
Com a substituicao do figado, espera-se que ndo haja progressao da doenca. Pelo fato de
ndo ser uma medida terapéutica curativa das lesGes, o transplante deve ser realizado no
estagio inicial (estagio |) da doenca, antes do aparecimento de lesGes extensas que nao
poderdo ser revertidas com este procedimento. As indicacdo, realizacdo e
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