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| Doenca de Wilson

A doenca de Wilson é uma desordem genética recessiva e autossdmica rara, que interfere
com o metabolismo do cobre, sendo caracterizada por manifestacdes hepaticas e
neuroldgicas. O tratamento farmacoldgico da doenca de Wilson é baseado no uso dos
queladores de cobre, visando a sua excrecgéo.
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369: 397—-408. 2007.

Resumo

Introducéo

A doenca de Wilson é uma desordem genética recessiva e autossémica rara, que interfere
com o metabolismo do cobre, sendo caracterizada por manifestacdes hepaticas e
neurolégicas. A doenca afeta um em 30.000 a 100.000 pessoas, e foi descrita pela primeira
vez como sindrome por Kinnier Wilson em 1912. Nas duas Ultimas décadas ocorreram
avancos importantes em nossa compreensdo da patogénese, biologia celular e genética
molecular desta doenca. Na maioria dos casos, 0s primeiros sintomas aparecem entre a
segunda e terceira décadas de vida. Nos pacientes doentes, ocorre um acumulo do cobre no
figado, que é causado por uma excrecao reduzida deste metal na bile.

Manifestac¢des clinicas da doenca
A graduacdo clinica da doenca de Wilson é ampla e o conhecimento das varias apresentacdes
da doenca é importante. Em termos gerais, 0s pacientes podem apresentar-se com faléncia
hepatica aguda, hemodlise, ou ambos, além de doenca neuroldgica. Pacientes com sinais
neurolégicos ou psiquiatricos tendem a ser mais velhos do que aqueles com as caracteristicas
hepaticas somente. A maioria dos pacientes com comprometimento neuroldgico tem doenca
hepatica, mas ndo costumam ser sintomaticos para este segundo 6rgao.
A doenca de Wilson pode apresentar-se como falha hepatica fulminante, coagulopatia e
encefalopatia com anemia hemolitica (teste de Coombs negativo), falha renal, e o cobre
sérico esta substancialmente aumentado. Em torno de 5% dos pacientes apresentam-se
desta forma. As concentragfes séricas de fosfatase alcalina estdo freqientemente diminuidas,
e esta caracteristica conduziu ao achado de que uma relagdo entre a concentracdo de
fosfatase alcalina (Ul/L) e a concentracdo de bilirrubina (mg/dL) menor que dois pode ser
diagnéstica nesta doenca.
Os achados oftalmicos incluem a presenca de anéis K-F e cataratas “sunflower”; estes
achados sao reversiveis com a terapia médica ou apés o transplante hepatico. Os anéis K-F
sdo mais aparentes na periferia da cornea. S&o causados pela deposicdo de cobre na
superficie interna da cérnea e na membrana de Descemet. Os anéis tém uma aparéncia
marrom dourada. Outros achados oftadlmicos menos comuns incluem a cegueira noturna,
estrabismo e neurite Optica.

Resultados
N&o h&d um teste especifico para se diagnosticar a doenca de Wilson. O grande desafio € a
presenca de sinais inespecificos que podem ser confundidos com doencas que afetam outros
sistemas.

O diagnoéstico é facil em pacientes com manifestagcdes neuroldgicas, anéis K-F e uma baixa
concentracdo de ceruloplasmina. A andlise molecular de mutac¢des no gene ATP7B (quando
disponivel), pode, em potencial, ser diagndstica.
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Tratamento

O tratamento farmacoldgico da doenca de Wilson é baseado no uso dos queladores de cobre,
visando a sua excregédo. O transplante hepatico € bem sucedido nos pacientes com falha hepatica
ndo responsiva ao tratamento médico. A doenca de Wilson era progressiva e fatal até 1951,
quando o dimercaprol, um agente quelante foi usado. Em 1956, John Walshe relatou o beneficio
clinico da penicilamina oral, que revolucionou o tratamento da doenca. Entretanto, alguns
pacientes nédo toleraram a penicilamina e, em 1969, a trientina foi introduzida como uma
alternativa. O zinco foi usado pela primeira vez em meados dos anos 60, e ganhou
reconhecimento para os pacientes assintomaticos, como terapia de manutencdo apés um periodo
inicial de tratamento com um quelante.

Zinco
O zinco induz a metalotioneina intestinal, que se liga preferencialmente ao enterécito. A absorcédo
de cobre para a circulacao é reduzida. Além disso, o zinco pode induzir enzimas ligantes também
nos hepatécitos, reduzindo assim os efeitos prejudiciais do cobre livre no figado. A dose de zinco
para adultos é de 150 mg por dia, dado em trés doses. Nos pacientes com doenca hepatica
grave, a terapia de manutencdo com zinco é efetiva apds um periodo inicial de tratamento com a
trientina e o zinco (administrados em horarios separados).

Exemplificacdo de Formula
O1. Zinco elementar (sulfato) capsula

Zinco elementar (sulfato)......... 50 mg
Excipiente qsp.....c.cccveeennt 1 capsula
. __________________________________________________________________|

Mande.....capsulas.

Posologia: 1 capsula 3 vezes ao dia ou a critério
médico.

A formulagdo contida neste artigo é apresentada como exemplificagéo,
podendo ser modificada a critério médico.
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