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Introducao

A Polineuropatia Amiloidética Familiar (PAF) é uma doenga
genética autossomica dominante causada por mutagdes no gene
TTR (Transtirretina), localizado no cromossoma 18. A proteina TTR
€ normalmente produzida no figado e tem como fungéo
transportar tiroxina (T4) e retinol (vitamina A).

Genética e Patogénese

A mutacgao no gene TTR (substituicdo de adenina por guanina
no exdo 2 — ATG — GTGQG) resulta na troca do aminoacido
valina por metionina na posicdo 30 (TTR Val30OMet).

Esta alteracédo proteica leva a instabilidade dos tetrameros de
TTR, que se dissociam em mondmeros, formando fibrilhas [3-
pregueadas. Estas depositam-se nos tecidos periféricos,
causando lesdo axonal progressiva e degeneracdo das fibras

Nnervosas.
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Figura 1. Alnylam Pharmaceuticals. (s.d.). Processo de formagdo das fibrilhas amiloides de transtirretina

[Imagem]. HATTR Amyloidosis Brasil.

Diagnostico Histopatolégico

O diagnostico definitivo da PAF baseia-se na confirmacéao
histopatologica de depdsitos amiloides.

A bidpsia das glandulas salivares menores (geralmente da
mucosa labial) é amplamente utilizada, pois estas s&o ricas
em fibras nervosas autondmicas e frequentemente exibem os
depdsitos amiloides perivasculares e perineurais.

As amostras sdo coradas com Hematoxilina-Eosina (HE) e

Vermelho Congo (Congo Red).
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Coloragédo Vermelho-Congo

Sob luz branca, os depdsitos aparecem vermelho-alaranjados; sob
luz polarizada, exibem birrefringéncia verde-mac§, caracteristica da
substancia amiloide.

Este achado de Birrefrigéncia Positiva confirma o diagndstico de
amiloidose por transtirretina (ATTR).

birrefrigeréncia
verde-macd

Figura 2. Coloragdo Vermelho-Congo Luz Branca. Figura 3. Coloragdo Vermelho-Congo Luz Polarizada.

Visualizacdo dos depdsitos amildides (20x). ;/.isu;z(lz:zqu(.) dos Zep dsitos 'Z’gljlides’ fendmeno de
irrefrigéncia verde-magd (20x).
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Figura 4. Hospital Prof. Doutor Fernando Fonseca, EPE. (2018, 16
Junho). Paramiloidose: causas, sintomas e tratamentos.

Conclusao

O diagndstico da PAF baseia-se na detecédo de depdsitos
amiloides pela coloragéo de Vermelho Congo, observando-se
birrefringéncia verde-macé sob luz polarizada. Este pode ser
complementado por estudos de imunohistoquimica positivos
para transtirretina (TTR), confirmando a natureza da
amiloidose.

Conclui-se que o diagndstico precoce e a colaboragcao
multidisciplinar entre clinicos e laboratorio sdo fundamentais
para o sucesso terapéutico.



