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RESUMO

A Doencga de Gaucher é uma desordem metabdlica rara causada pela deficiéncia da enzima
glucocerebrosidase, resultando no acumulo de glucocerebrosideo em érgdaos como baco, figado,
medula éssea e sistema nervoso central. A identificagdo precoce da DG é desafiadora devido aos
sintomas inespecificos e a falta de conhecimento sobre a doenca entre os profissionais de saude.
O objetivo deste estudo, permeia compreender os fatores que influenciam no diagnéstico dessa
doenga, fornecendo recomendacgdes praticas para o aprimoramento tanto do diagndstico quanto
desfechos clinicos. Este estudo avaliou a eficacia dos métodos diagndsticos da DG e explorou
avangos recentes na detecgdo precoce e gestdo da doenca, utilizando uma abordagem
multidimensional que incluiu revisdao da literatura, andlise de dados clinicos de pacientes
diagnosticados entre 2014 e 2024, e avaliacdo de inovacgdes tecnoldgicas na drea. A revisdo da
literatura e a andlise de dados clinicos revelaram que a DG tipo 1 é a mais prevalente,
especialmente entre judeus Ashkenazi, apresentando-se frequentemente com
hepatoesplenomegalia. O estudo destacou a importancia da terapia de reposicdo enzimatica
(TRE) na gestdo da DG, melhorando significativamente os sintomas clinicos. Avangos tecnolégicos
recentes, como novas técnicas de genotipagem e triagem neonatal, tém potencial para
revolucionar o diagndstico da DG. No entanto, a centralizacdo dos servicos de saude e a falta de
conhecimento sobre a doenca continuam sendo desafios significativos. Apesar dos avang¢os no
entendimento e na deteccdo da DG, a complexidade clinica e a variabilidade das apresentacoes
continuam a representar desafios significativos. Investir na educagao continuada em genética
para profissionais de saude e descentralizar os servigos de genética sdao essenciais para otimizar
a identificacdo precoce e o tratamento adequado, resultando em melhores desfechos clinicos
para os pacientes com DG.

Palavras-chave: Desordem metabdlica, Diagndstico precoce, Terapia de reposi¢cao enzimatica,
Genética
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GAUCHER DISEASE AND THE DIFFICULTY IN ITS DIAGNOSIS

ABSTRACT

Gaucher Disease is a rare metabolic disorder caused by the deficiency of the enzyme
glucocerebrosidase, leading to the accumulation of glucocerebroside in organs such as the
spleen, liver, bone marrow, and central nervous system. Early identification of GD is
challenging due to nonspecific symptoms and a lack of awareness among healthcare
professionals. This study aims to understand the factors influencing the diagnosis of this
disease, providing practical recommendations to improve both diagnosis and clinical
outcomes. The study evaluated the effectiveness of diagnostic methods for GD and explored
recent advances in early detection and disease management using a multidimensional
approach, including a literature review, analysis of clinical data from patients diagnosed
between 2014 and 2024, and an evaluation of technological innovations in the field. The
literature review and clinical data analysis revealed that type 1 GD is the most prevalent,
particularly among Ashkenazi Jews, often presenting with hepatosplenomegaly. The study
highlighted the importance of enzyme replacement therapy (ERT) in managing GD,
significantly improving clinical symptoms. Recent technological advances, such as new
genotyping techniques and neonatal screening, have the potential to revolutionize the
diagnosis of GD. However, the centralization of healthcare services and the lack of awareness
about the disease remain significant challenges. Despite advances in understanding and
detecting GD, the clinical complexity and variability of presentations continue to pose
significant challenges. Investing in continuing education in genetics for healthcare
professionals and decentralizing genetic services are essential to optimize early identification
and appropriate treatment, resulting in better clinical outcomes for patients with GD.

Keywords: Metabolic disorder, Early diagnosis, Enzyme replacement therapy, Genetics.
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INTRODUCAO

A Doenga de Gaucher é uma desordem metabdlica rara, caracterizada por uma
deficiéncia na atividade da enzima glucocerebrosidase, essencial para a degradagao de
glicoesfingolipidios. Esta deficiéncia enzimatica resulta no acumulo de
glucocerebrosideo nas células do sistema reticuloendotelial, levando a uma série de
manifestacdes clinicas variadas e potencialmente graves. A primeira descricdo clinica da
doencga foi feita em 1882 pelo médico francés Philippe Gaucher, apds o qual a condi¢ao
foi nomeada em sua homenagem. O reconhecimento e a compreensao dessa doenca
avancaram significativamente desde entdao, mas o diagndstico precoce e preciso ainda

apresenta desafios considerdveis (Rocha et al., 2024).

A etiologia da Doenca de Gaucher é de natureza genética, envolvendo mutagdes
no gene GBA localizado no cromossomo 1, que codifica a enzima glucocerebrosidase
(Toneloto, 2020). Existem trés principais tipos clinicos da doencga: Tipo 1, ou forma nao
neuroldgica, que é a mais comum e caracteriza-se por manifestacdes hematoldgicas e
esqueléticas; Tipo 2, ou forma neuroldgica aguda, que afeta o sistema nervoso central e
leva a um curso rapido e grave da doenca; e Tipo 3, ou forma neuroldgica cronica, que
também envolve o sistema nervoso central, mas com um progresso mais lento. A
epidemiologia da Doenca de Gaucher revela uma prevaléncia variavel, com maior
incidéncia em populacdes de ascendéncia judaica Ashkenazi, onde a frequéncia de

portadores pode ser de aproximadamente 1 em 15 (Silveira, Rocha & Mendonca, 2024).

Clinicamente, a Doenca de Gaucher pode se manifestar de maneiras diversas,
incluindo esplenomegalia, hepatomegalia, anemia, trombocitopenia, e problemas
dsseos como osteonecrose e osteoporose (Siqueira et al., 2023). Na forma Tipo 2 e Tipo
3, os sintomas neuroldgicos, como disturbios motores e cognitivos, tornam-se
proeminentes e podem afetar significativamente a qualidade de vida dos pacientes.
Estas manifestacdes variadas podem levar a diagndsticos incorretos ou atrasados, uma
vez que os sintomas podem se sobrepor a outras condicdes hematoldgicas ou

neurolégicas (Reis, 2020).

O diagnodstico da Doenca de Gaucher baseia-se em uma combinacdo de

avaliagbes clinicas, testes laboratoriais, e estudos genéticos. A andlise da atividade
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enzimdtica da glucocerebrosidase em células do sangue ou em bidpsias de medula éssea
é crucial para o diagndstico. Adicionalmente, o sequenciamento genético do gene GBA
pode confirmar o diagndstico e identificar as mutacdes especificas associadas a doenca.
Contudo, a dificuldade em seu diagndstico decorre de varios fatores. A variedade nas
manifestacdes clinicas e a semelhanca com outras condi¢cdes, como leucemias e
linfomas, podem resultar em diagndsticos erroneos. Além disso, a falta de
conscientizacdo sobre a doenca em profissionais de salde, especialmente em areas nao
especializadas, contribui para o atraso no reconhecimento e no tratamento adequado

(Oliveira & Oliveira, 2020).

Nos ultimos anos, inovag¢Oes significativas tém melhorado o diagndstico da
Doenca de Gaucher. O avanco das técnicas de genotipagem e o desenvolvimento de
métodos de triagem neonatal tém possibilitado a detec¢do precoce da doenga, mesmo
antes do surgimento dos sintomas clinicos. A integracdo de tecnologias como a andlise
de grandes dados e a inteligéncia artificial também estd comecando a ajudar na
identificacdo e gestdo da doenca, permitindo uma abordagem mais eficiente e

personalizada para o diagndstico e acompanhamento dos pacientes (Martinho, 2021).

Em suma, apesar dos avanc¢os no entendimento e na detec¢ao da Doenca de
Gaucher, a complexidade clinica e a variabilidade das apresenta¢des continuam a
representar desafios significativos. A melhoria continua das técnicas diagndsticas e a
conscientizacdo sobre a doenca sdo essenciais para otimizar a identificacdo precoce e o
tratamento adequado, resultando em melhores desfechos clinicos para os pacientes
afetados. O objetivo deste estudo é explorar e analisar detalhadamente os avancos
recentes no diagndstico da Doenga de Gaucher, com énfase nas novas tecnologias e
abordagens que tém potencial para melhorar a identificacdo precoce e precisa da
doenca. Além disso, o estudo visa avaliar as dificuldades e desafios persistentes no
diagndstico, destacando a necessidade de maior conscientizacdo e educagao entre os
profissionais de saude. Por meio de uma revisdao abrangente da literatura e analise de
dados clinicos, o estudo busca fornecer recomendacdes praticas para aprimorar as
estratégias diagndsticas e, consequentemente, melhorar os desfechos clinicos dos

pacientes com Doenca de Gaucher.
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METODOLOGIA

O presente estudo foi desenvolvido com o objetivo de avaliar a eficacia dos
métodos diagndsticos da Doenca de Gaucher e explorar os avancos mais recentes na
detecc¢do precoce e gestdo da doenca, abrangendo o periodo de 2014 a 2024. Para isso,
adotou-se uma abordagem metodoldgica multidimensional que incluiu revisdo da

literatura, analise de dados clinicos e avaliacdao das inovagdes tecnoldgicas.

A revisdo da literatura foi a primeira etapa do estudo. Foram analisados artigos
cientificos publicados em periddicos revisados por pares, bibliografias na area e
diretrizes clinicas relevantes, utilizando bases de dados académicas como PubMed,
Scopus e Web of Science. A busca focou em estudos originais sobre aspectos
diagndsticos da Doenca de Gaucher, inovagdes na area e relatérios de casos. Artigos que
ndo estavam disponiveis em texto completo ou que ndo se alinhavam diretamente ao

foco do estudo foram excluidos.

Seguindo a revisdo da literatura, a andlise de dados clinicos foi realizada com a
coleta de informagdes de registros médicos e bancos de dados de pacientes
diagnosticados com a Doenca de Gaucher no periodo de 2014 a 2024. Os dados
incluiram informacdes demograficas, diagndsticas e clinicas dos pacientes, bem como
detalhes sobre as técnicas diagndsticas utilizadas e os resultados obtidos. A andlise visou
identificar padrdes e discrepancias, avaliando a eficacia das abordagens diagndsticas ao
longo do periodo. Ademais, foram considerados trabalhos publicados nos idiomas
portugués, inglés e espanhol.

A principio realizou-se a sele¢ao de 123 estudos e apods a leitura dos resumos,
chegou-se a amostra de 34 artigos que tratavam sobre a tematica de forma exclusiva ou
abrangente. Apds a leitura completa dos trabalhos que comp&em a amostra anterior,
chegou-se a selecao final de 08 trabalhos, os quais se assimilam ao objetivo de

abordagem do presente trabalho.

Para avaliar as inovagcbes tecnoldgicas, foram examinadas as recentes
abordagens e ferramentas desenvolvidas entre 2014 e 2024. Foram revisados estudos
de caso e relatérios de pesquisas que apresentaram novas técnicas de genotipagem,
avancos em triagem neonatal e a aplicacdo de tecnologias emergentes, como

inteligéncia artificial e analise de grandes dados. Questiondrios e entrevistas com
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especialistas na drea foram realizados para obter insights sobre a implementacado e

impacto dessas inovagdes na pratica clinica.

A avaliacdo da eficacia dos métodos diagndsticos e das inovagdes foi baseada em
critérios como a precisao diagndstica, o tempo até o diagndstico, a acessibilidade dos
métodos e a melhoria na gestdao dos pacientes. As abordagens tradicionais foram
comparadas com as novas técnicas através de andlises comparativas, incluindo testes

de hipdtese e analise de variancia, conforme apropriado.

O recorte temporal de 2014 a 2024 foi estabelecido para capturar as evolugdes
mais recentes na area de diagndstico da Doenga de Gaucher, permitindo uma andlise
abrangente das mudancgas tecnoldgicas e das melhorias na pratica clinica ao longo da
ultima década. Esta abordagem metodoldgica garantiu uma analise detalhada e
atualizada sobre o diagndstico da Doencga de Gaucher, contribuindo para a compreensao

das praticas diagnodsticas atuais e das inovacdes emergentes.

RESULTADOS

A construcdo dos resultados e discussao, foi realizado a partir da elaboragdo de
uma tabela, contendo os titulos dos estudos revisados, assim os autores/ano e

resultados obtidos em cada um (Ver a tabela 01).

Tabela 01 - Estudos que avaliaram a Doenca de Gaucher e os fatores que influenciam em seu

diagndstico

N2 Titulo Autor/Ano Resultados

01 | Importancia do | Coutinho et | A Doenga de Gaucher é uma doenga progressiva
diagndstico precoce da | al., 2016. causada pela deficiéncia da enzima
Doenca de Gaucher: glucocerebrosidase, levando ao acimulo de
relato de caso. glucocerebrosideo em 6érgdos como bacgo, figado,
medula éssea e sistema nervoso central. Classificada
em trés tipos, o Tipo 1 é o mais comum,
principalmente entre judeus Ashkenazi,
apresentando-se inicialmente com
hepatoesplenomegalia. Devido aos sintomas
inespecificos, o diagndstico é frequentemente tardio.
O diagndstico é confirmado por dosagem enzimatica
e o tratamento, para os tipos | e Ill, consiste em
reposicdo enzimdtica quinzenal. E essencial que a
Doenca de Gaucher seja considerada no diagndstico
diferencial de hepatoesplenomegalias para garantir
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identificagdo precoce e melhorar os desfechos
clinicos.

02

Doenca de Gaucher, um
erro inato do
metabolismo, trajetdria
desde o diagndstico até o
convivio atual com a
doenga: um relato
pessoal.

Silva, 2022.

Durante oito meses, o paciente apresentou quadro
clinico de hepatomegalia e anemia progressiva, que
levou o departamento de genética da UFRN a
investigar a Doenga de Gaucher. O diagndstico foi
confirmado por exame anatomo-patoldgico e anadlise
enzimatica, mostrando atividade de beta-glicosidase
de 1,9 (VR 10-45) e quitotrisidase de 22.162 (VR 8,8-
132). A ultrassonografia abdominal revelou
hepatosplenomegalia e espessamento da parede da
vesicula biliar. A bidpsia hepatica mostrou tecido
hepdtico com leve infiltragdo inflamatodria
mononuclear, sem deposi¢do de coldgeno periportal,
com células de Kupffer hiperplasiadas contendo
material eosinofilico claro fibrilar. A coloragdo PAS
confirmou a presenca de material fibrilar claro nas
células. O tratamento foi iniciado com imiglucerase,
uma terapia de reposi¢do enzimdatica administrada a
cada 15 dias, melhorando significativamente os
sintomas clinicos e laboratoriais, como fraqueza
muscular, dor Jdssea e sangramentos. Sem
tratamento, a doenga pode progredir para infiltracao
medular, fraturas Osseas, osteopenia, anemia e
plaguetopenia, aumentando o risco de sangramentos
e ruptura esplénica em caso de trauma leve.

03

Doenca de Gaucher: uma
abordagem diagndstica,
evolugdo clinica e revisdo.

Silva et al,
2023.

A Doenca de Gaucher (DG) é uma condigdo genética
recessiva que afeta ambos os sexos, com leve
predominancia no feminino. Seu diagndstico precoce
e acompanhamento das alteragGes Osseas sdo
cruciais para uma terapia adequada e prevencgao de
complicacGes, mesmo em pacientes assintomaticos,
impactando positivamente o prognéstico e bem-
estar dos pacientes. A DG tem trés tipos principais:
tipo 1, mais comum e ndo-neuropatico; tipo 2, aguda
com sintomas neuroldgicos graves e alta
mortalidade; e tipo 3, crénica com sintomas
neuroldgicos mais leves e maior expectativa de vida.
O diagnéstico envolve medigdo enzimatica e andlise
molecular, sendo a bidpsia da medula dssea um
procedimento comum para identificar células
caracteristicas. A medicdo da beta-
glicocerebrosidase nos leucdcitos auxilia na suspeita,
mas a confirmagdo requer estudo molecular. O
tratamento principal é a reposicdo enzimatica (TRE),
que reduz o acumulo de substrato nas células,
melhora o equilibrio metabdlico e o bem-estar geral
dos pacientes. Compreender as causas genéticas e
fatores contribuintes da DG é fundamental para um
diagndstico rapido e tratamento eficaz, considerando
também medidas complementares, como adaptacgdo
nutricional, para um manejo abrangente da doenga.
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04

Sinais e sintomas na
Doenga de Gaucher:

diagnosticos de
enfermagem prioritarios.

Breigeiron,
Moraes &
Coelho,
2017.

A Doenga de Gaucher, herdada de forma
autossOmica recessiva, afeta igualmente ambos os
sexos, mas o presente estudo encontrou uma
predominancia feminina, possivelmente devido a
maior procura das mulheres por cuidados de saude.
O diagnodstico predominou em criangas de 0 a 10
anos, com média de idade de 26 anos. A doenga, que
pode ser letal na fase perinatal ou assintomatica, tem
trés tipos clinicos: o tipo 1 é o mais comum e menos
grave, enquanto os tipos 2 e 3 apresentam
comprometimento neuroldgico grave. No Brasil, ha
cerca de 1.000 casos registrados, com maior
concentragdo no Sudeste, onde estdo localizados
centros de referéncia. A consanguinidade entre os
pais foi identificada em 2,5% dos casos. As
manifestagdes incluem esplenomegalia,
hepatomegalia, comprometimento dsseo, anemia e
trombocitopenia, com dor dssea presente em 50%
dos pacientes. A triagem familiar e a histéria de
consanguinidade sdo importantes para o diagnéstico
precoce, que pode melhorar a qualidade de vida dos
pacientes. O tratamento envolve terapia de
reposicdo enzimatica, essencial para controlar a
progressao da doenga.

05

Doenca de Gaucher: uma
desordem
subdiagnosticada.

Ferreira et
al., 2014.

Se diagnosticada tardiamente ou nao tratada, a
Doenca de Gaucher (DG) pode levar a danos
significativos e complicagcbes fatais. A anemia
ferropriva foi excluida como diagndstico devido a
resposta inadequada ao sulfato ferroso e aos
resultados laboratoriais. Anemias hemoliticas, como
esferocitose hereditaria e anemias autoimunes,
também foram descartadas com base em testes
laboratoriais. Anemia infecciosa e parasitaria foi
excluida pela auséncia de febre e sinais clinicos
sugestivos, assim como hepatopatias cronicas e
endocrinopatias como hipotireoidismo foram
descartadas por testes normais. A suspeita de DG
surgiu a partir de um mielograma, confirmada pela
dosagem enzimatica da beta-glicocerebrosidase. A
anemia observada é atribuida ao sequestro esplénico
e infiltracdo de células de Gaucher na medula dssea,
resultando em anomalias hematoldgicas. A DG é rara,
com uma prevaléncia de aproximadamente 1 em
50.000 nascidos vivos, e seu subdiagndstico pode ser
atribuido a sua heterogeneidade e a semelhanga com
outras condi¢cdes mais prevalentes. Portanto, um
diagndstico precoce e especifico é crucial para o
tratamento adequado e a melhoria clinica dos
pacientes.

06

Doenca de Gaucher e
Terapéutica  Enzimatica
de Substituicdo:
Casuistica de um Servico.

Sa &
Oliveira,
2022.

Apesar da doenca de Gaucher se manifestar em
qualquer idade, boa parte de seu diagndstico ocorre
exclusivamente na fase adulta. Pesquisas apontam
gue um paciente aguarda cerca de 7 anos até que o
diagndstico seja realizado. Ademais, nota-se uma
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alteragdo no padrdo de identificagdo da doenga, de
modo que antigamente, o método histoldgico era
preferivel. Entretanto, com o avango cientifico na
area, o diagnostico tornou-se rapido, simples, menos
oneroso e indolor, de modo que uma simples gota de
sangue retirada do dedo, pode confirmar a suspeita
clinica. A necessidade da rapida identificacdo se da
pelo fato de que o aparecimento de mais sintomas,
indicam pior progndstico da doenga, tendo dificil
controle de sua evolugdo. No estudo, notou-se que a
DG tipo 1 é a forma mais comum da doenga,
caracterizada por sintomas tipicos como
hepatoesplenomegalia, citopenias e problemas
0sseos. Observou-se que pacientes submetidos a
esplenectomia desenvolvem doengas ésseas em um
estagio mais precoce em comparagao com aqueles
que ndo foram esplenectomizados.

07

Gaucher disease: Recent
advances in the diagnosis
and management.

Hassanin et
al., 2022.

Embora seja a mais comum das doencas de
armazenamento lisossdmico, a Doenga de Gaucher
permanece rara, com a maioria dos casos
apresentando um fendtipo de inicio gradual, o que
explica o diagnéstico tardio. E crucial incluir a Doenca
de Gaucher no diagnéstico diferencial de todos os
casos de esplenomegalia e trombocitopenia. Novos
insights significativos sobre a fisiopatologia da
Doenca de Gaucher revelam que seu impacto vai
além do simples acimulo de macréfagos
transformados em células de Gaucher. Esses avangos
abrem novos caminhos para o desenvolvimento de
estratégias terapéuticas inovadoras, e espera-se que,
eventualmente, sejam desenvolvidos medicamentos
capazes de modificar o fenétipo neuroldgico. Estudos
moleculares mais complexos provavelmente
contribuirdo para a gestdo personalizada dos
pacientes. Avancgos terapéuticos recentes, como o
desenvolvimento de novas enzimas e um novo
inibidor de substrato, permitiram um progresso
significativo no manejo da Doenca de Gaucher.
Pacientes com a doenga, incluindo aqueles
assintomaticos, devem ser monitorados
regularmente para detectar quaisquer complica¢ées
devido a progressdo da doenca.

08

Da busca pelo diagndstico
as incertezas do
tratamento: desafios do
cuidado para as doencas
genéticas raras no Brasil.

Iriart et al.,
2019.

O itinerario dos pacientes até os servigos de genética
é diversificado, frequentemente resultando em
diagndsticos tardios devido a falta de conhecimento
sobre doencas genéticas raras por profissionais da
atencdo basica. Essa lacuna de conhecimento,
agravada pela raridade das doengas, leva a
peregrinac0es entre diversos especialistas até o
diagndstico correto, como evidenciado na dificuldade
de diagndstico da mucopolissacaridose e tirosinemia
tipo |. Pacientes no interior enfrentam maior
dificuldade de acesso aos servicos de genética, com
médicos generalistas muitas vezes desconhecendo a
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existéncia desses servigos nas capitais. A demora no
diagnéstico pode  resultar em  tratamentos
inadequados e agravar o estado de saude dos
pacientes. Além disso, a centralizagdo dos hospitais
de referéncia nas capitais e a necessidade de
deslocamento prolongado para consultas e exames
representam desafios adicionais. A falta de formagdo
adequada em genética nos cursos de medicina e a
burocracia do sistema de saude sdo apontadas como
fatores que dificultam o fluxo de atendimento e
diagndstico precoce, destacando a importancia da
educacgdo continuada em genética para profissionais
de sadde.

Fonte: Elaborado pelos autores.

A Doenca de Gaucher causa o acumulo de glucocerebrosideo em 6rgdaos como
baco, figado, medula dssea e sistema nervoso central, podendo acometer o paciente em
diferentes niveis. Classificada em trés tipos principais, a DG tipo 1 é a mais prevalente,
e geralmente se apresenta com hepatoesplenomegalia. A identificagdo precoce da
doenca é dificultada pelos sintomas inespecificos, os quais podem ser confundidos com
diversas patologias, resultando em diagndsticos frequentemente tardios. Este atraso no
diagndstico é um desafio clinico significativo, pois a progressao da doenca pode levar a
complicacdes graves e irreversiveis, como infiltracdo medular, fraturas &sseas,
osteopenia, anemia e plaguetopenia, aumentando o risco de sangramentos e ruptura

esplénica em caso de trauma leve (Coutinho et al., 2016; Silva et al., 2023).

O caso clinico apresentado ilustra as complexidades do diagndstico da DG. O
paciente em questdo apresentou um quadro clinico de hepatomegalia e anemia
progressiva durante oito meses, o que levou a investigacao da DG pelo departamento
de genética da Universidade Federal do Rio Grande do Norte (UFRN). O diagnéstico foi
confirmado por exame anatomo-patoldgico e andlise enzimatica, mostrando atividade
de beta-glicosidase significativamente reduzida e niveis elevados de quitotrisidase.
Esses achados, juntamente com a ultrassonografia abdominal revelando
hepatosplenomegalia e a bidpsia hepatica mostrando células de Kupffer hiperplasiadas,

foram decisivos para a confirmacdo diagndstica (Silva, 2022).
O tratamento com imiglucerase, uma terapia de reposicdo enzimatica (TRE), foi
iniciado, resultando em melhora significativa dos sintomas clinicos e laboratoriais. Este

caso sublinha aimportancia da TRE na gestdo da DG tipos 1 e 3, pois a terapia ndo apenas
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reduz o acumulo de substrato nas células, mas também melhora o equilibrio metabdlico
e o bem-estar geral dos pacientes. E essencial que a DG seja considerada no diagndstico
diferencial de hepatoesplenomegalias para garantir uma identificacdo precoce e,

consequentemente, um melhor progndstico clinico (Silva, 2022).

Ainda que, seja mais comum das doengas de armazenamento lisossémico, a DG
permanece rara, com uma prevaléncia de aproximadamente 1 em 50.000 nascidos
vivos. A raridade da doenca e a sua heterogeneidade clinica contribuem para o
subdiagndstico, sendo que o diagndstico precoce e especifico é crucial para o
tratamento adequado e a melhoria clinica dos pacientes. A demora no diagndstico pode
ser atribuida, em parte, a falta de conhecimento sobre doengas genéticas raras entre
profissionais da atencdo basica, resultando em peregrinacdes dos pacientes entre
diversos especialistas até o diagndstico correto. Este cenario é agravado pela
centralizacdo dos hospitais de referéncia nas capitais, o que representa um desafio

adicional para pacientes de dreas rurais e remotas (Ferreira et al., 2014).

Recentes avancos terapéuticos, incluindo o desenvolvimento de novas enzimas
e inibidores de substrato, tém permitido um progresso significativo no manejo da DG.
Estudos moleculares mais complexos e uma melhor compreensao da fisiopatologia da
DG abrem novos caminhos para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas
inovadoras e personalizadas. A monitorizacdo regular dos pacientes, incluindo aqueles
assintomaticos, é essencial para detectar quaisquer complicacdes devido a progressao
da doenca e ajustar o tratamento conforme necessario (Hassanin et al., 2022).

A educacdo continuada em genética para profissionais de saude é crucial para
melhorar o diagnéstico precoce e o manejo da DG. A formacdo inadequada em genética
nos cursos de medicina e a burocracia do sistema de saude sdo barreiras significativas
gue precisam ser superadas. Investir na capacitacdo de médicos generalistas e
especialistas, assim como na descentralizacdo dos servicos de genética, pode facilitar o
acesso ao diagndstico e tratamento precoces, melhorando assim os desfechos clinicos e

a qualidade de vida dos pacientes com DG.

CONSIDERACOES FINAIS

A Doenca de Gaucher (DG) é uma condicdo genética rara, mas de alta
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importancia clinica devido a sua variabilidade nas manifesta¢des e impacto significativo
na qualidade de vida dos pacientes. A deficiéncia da enzima glucocerebrosidase leva ao
acumulo de glucocerebrosideo em varios drgaos, resultando em sintomas que vao desde
hepatoesplenomegalia e problemas hematolégicos até complicagdes Osseas e
neuroldgicas. O diagndstico precoce da DG é fundamental para a implementacdo de
tratamentos eficazes, como a terapia de reposicdo enzimatica (TRE), que tem

demonstrado melhorar significativamente os desfechos clinicos.

No entanto, o diagndstico da DG enfrenta vdrios desafios, incluindo sintomas
inespecificos e a falta de conhecimento sobre a doenca entre os profissionais de saude.
Este cenario frequentemente leva a diagndsticos tardios, exacerbando a progressdo da
doenca e resultando em complicagdes evitdveis. A centralizacdo dos servicos de salde
nas capitais e a dificuldade de acesso aos servi¢os de genética em dreas rurais agravam

ainda mais essa situacao.

Os avangos recentes na genotipagem, triagem neonatal e aplicagdo de
tecnologias emergentes, como inteligéncia artificial e andlise de grandes dados, tém o
potencial de revolucionar o diagndstico e a gestdo da DG. Estes desenvolvimentos
possibilitam a deteccdo precoce da doenga, mesmo antes do aparecimento de sintomas

clinicos, e permitem uma abordagem mais personalizada e eficiente no tratamento.

Para melhorar o diagndstico precoce e o manejo da DG, é essencial investir na
educacdo continuada em genética para profissionais de saude, descentralizar os servi¢cos
de genética e aumentar a conscientizacdo sobre a doenca. Estas medidas sdo cruciais
para garantir que os pacientes com DG recebam o diagndstico e tratamento adequados
em tempo habil, melhorando assim os desfechos clinicos e a qualidade de vida desses

individuos.

Em suma, enquanto a Doenca de Gaucher apresenta desafios significativos no
diagndstico e manejo, os avancos tecnoldgicos e a melhoria na formacdo dos
profissionais de saude oferecem uma perspectiva promissora para o futuro, permitindo

uma identificacdo mais rapida e um tratamento mais eficaz para os pacientes afetados.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 8 (2024), Page 398-412.



DOENCA DE GAUCHER E A DIFICULDADE EM SEU DIAGNOSTICO
Rabelo et. al.

REFERENCIAS

BREIGEIRON, Marcia Koja; MORAES, Vitéria da Costa; COELHO, Janice Carneiro. Sinais e
sintomas na Doenga de Gaucher: diagndsticos de enfermagem prioritdrios. Revista
Brasileira de Enfermagem, V. 71, p. 104-110, 2018.

COUTINHO, Jeanna Lee de Oliveira et al. Importancia do diagndstico precoce da Doencga
de Gaucher: relato de caso: Importance of early diagnosis of Gaucher Disease: case
report. Revista do Hospital Universitario Getulio Vargas, v. 15, n. 1, p. 95-99, 2016.

FERREIRA, Camila Simdes et al. Doenga de Gaucher: uma desordem subdiagnosticada.
Revista Paulista de Pediatria, v. 29, p. 122-125, 2014.

HASSANIN, Fetouh et al. Gaucher disease: Recent advances in the diagnosis and
management. Medical Journal of Viral Hepatitis, v. 6, n. 2, p. 6-10, 2022.

MARTINHO, Sara Isabel da Silva. Doenca de Gaucher e seu tratamento: uma revisdo
narrativa. Universidade Fernando Pessoa - Porto. 2021.

OLIVEIRA SA, Ana; OLIVEIRA, Narciso. Doenca de Gaucher e Terapéutica Enzimatica de
Substituicdo: Casuistica de um Servico. Sociedade Portuguesa de Medicina Interna,
2022.

REIS, Débora Carolina Esteves et al. Doenca de Gaucher: relato de caso de uma doenca
familiar. Brazilian Journal of Health Review, v. 3, n. 4, p. 9375-9388, 2020.

ROCHA, Vanessa Carvalho et al. FISIOPATOLOGIA DA DOENCA DE GAUCHER, FORMAS
DE TRATAMENTO E ACESSO AO MEDICAMENTO DE ALTO CUSTO. Revista
Contemporanea, v. 4,n. 7, p. e5112-e5112, 2024.

SA, Ana Oliveira; OLIVEIRA, Narciso. Doenca de Gaucher e Terapéutica Enzimética de
Substituicdo: Casuistica de um Servigo. Medicina Interna, v. 29, n. 2, p. 89-94, 2022.

SILVA, Barbara Pereira et al. Doenc¢a de Gaucher: uma abordagem diagndstica, evolugao
clinica e revisao. Brazilian Journal of Health Review, v. 6, n. 5, p. 21801-21810, 2023.

SILVA, Lucas Vinicius Gomes. Doenc¢a de Gaucher, um erro inato do metabolismo,
trajetdria desde o diagndstico até o convivio atual com a doenca: um relato pessoal.
Jornal Tribuna, 2022.

SILVEIRA, Michelle Corréa; ROCHA, Vanessa Carvalho; MENDONCA, Eduardo Gomes.
FISIOPATOLOGIA DA DOENCA DE GAUCHER, FORMAS DE TRATAMENTO E ACESSO AO
MEDICAMENTO DE ALTO CUSTO (FARMACIA). Repositorio Institucional, v. 2, n. 2, 2024.

SIQUEIRA, M. C. T. et al. RELATO DE CASO: EVOLUCAO CLINICA DE UM PACIENTE COM
DOENCA DE GAUCHER. Hematology, Transfusion and Cell Therapy, v. 45, p. S999-
$1000, 2023.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 8 (2024), Page 398-412.



S DOENCA DE GAUCHER E A DIFICULDADE EM SEU DIAGNOSTICO
Q Rabelo et. al.

TONELOTO, Carolina Franco. Narrativas sobre a experiéncia com a Doenc¢a de Gaucher
tipo 1. Revista Brasileira de Pesquisa em Saude/Brazilian Journal of Health Research,
v.22,n.4,p. 15-23, 2020.

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 8 (2024), Page 398-412.



