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Caso 3/2015 - Mulher de 53 Anos com Choque Cardiogénico

12 Anos apos Cirurgia de Correcao de Endomiocardiofibrose
Case 3/2015 - 53-Year-Old Female with Cardiogenic Shock 12 Years after Surgical Correction of

Endomyocardial Fibrosis
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Paciente feminina de 53 anos de idade, submetida a
tratamento cirdrgico de endomiocardiofibrose (EMF) hd
12 anos, foi trazida ao hospital com hipotensdo e bradicardia.

Queixava-se de palpitacoes desde os 29 anos de
idade. Os sintomas se intensificaram depois de 5 anos,
quando se somou dispneia desencadeada por esforcos
moderados. Mais 5 anos se passaram e a dispneia passou a
ser desencadeada por minimos esforgos e com o dectbito.
Foi entao encaminhada ao hospital.

O exame fisico em 1994 revelou paciente com pulso
irregular, frequéncia cardiaca de 88 bpm, pressao arterial
de 104/80 mmHg e aumento da pressao venosa jugular.
A semiologia pulmonar foi normal. A semiologia cardiaca
revelou bulhas arritmicas e sopro sistlico mitral (+/4).
O exame do abdome e dos membros foi normal.

O eletrocardiograma (ECC) (fevereiro 94) revelou fibrilagao
atrial, bloqueio de ramo esquerdo e sobrecarga ventricular
esquerda (Figura 1).

As dimensoes das camaras cardiacas ao ecocardiograma
(1996) eram: atrio esquerdo, 57 mm; ventriculo esquerdo,
51 mm (diastole) e 33 mm (sistole). Foi identificada
obliteragao da regido apical de ambos os ventriculos, com
sinais sugestivos de calcificacdo. O aspecto morfolégico
identificado foi considerado sugestivo de EMF.

As ventriculografias (1996) mostraram obliteracao
da regido apical do ventriculo esquerdo e do ventriculo
direito, além de insuficiéncia mitral de pequena magnitude.
Na cineangiocoronariografia, o ramo circunflexo da artéria
corondria esquerda originava-se da corondria direita. Nao foram
identificadas obstrugdes nas artérias corondrias. O aspecto da
ventriculografia foi considerado sugestivo de EMF.

Foi indicado o tratamento cirtrgico.
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A operagao foi realizada (setembro 1996) com incisao
na regidao apical do ventriculo esquerdo e resseccao de
massa fibrosa e calcificada. Em seguida, através do septo
interatrial, foi feita anuloplastia com pericardio bovino na
porcao posterior do anel mitral e na porgao anterior do
anel tricuspideo.

A ventriculografia de controle um més apés a operagao
revelou discreta hipocinesia de ventriculo esquerdo e
valvas competentes.

A paciente evoluiu com melhora da dispneia, mas
permaneceram as palpitacoes.

Em 2002, queixou-se de um episédio transitério de
dificuldade de fala e hemiparesia direita.

Voltou a apresentar dispneia desencadeada por esforcos,
inicialmente moderados, e depois aos menores esforcos.

Nova avaliagao ecocardiografica detectou insuficiéncia
tricspide acentuada.

A medicagdo foi ajustada, com prescricao de varfarina
5 mg, losartana 50 mg, furosemida 80 mg, digoxina 0,25 mg
e diltiazem 180 mg.

Houve melhora dos sintomas. Apesar disso, ocorriam
episodios de piora.

Foi indicado novo estudo hemodinamico, que revelou
(2005) hipertensao de camaras direitas. Havia hipocinesia de
ventriculo esquerdo, de intensidade moderada nas paredes
inferior e apical e leve na parede anterior.

A paciente permaneceu em tratamento medicamentoso,
com ajustes feitos de acordo com os sintomas. Foi trazida
ao hospital apés 24 horas de tonturas, mal-estar e dispneia.

O exame fisico (13 novembro 2008) revelou pulso de
30 bpm, pressao arterial inaudivel, estertores crepitantes em
bases pulmonares, ritmo cardiaco bradicardico. O figado
foi palpado a 7 cm do rebordo costal, havia ascite e edema
discreto de membros inferiores.

O ECG mostrava fibrilagao atrial, com alto bloqueio
atrioventricular e frequéncia ventricular de 30 bpm.

A radiografia de térax revelou aumento da drea cardiaca
(+++/4+) sem sinais de congestao pulmonar.

Os exames laboratoriais (13 novembro 2008) revelaram:
potassio, 4,4 mEq/L; sédio, 134 mEq/L; ureia, 100 mg/dL;
creatinina, 1,45 mg/L (filtragao glomerular 40 mL/min/1,73m?2);
INR, 2,6; BNP, 250 pg/mL; hemoglobina, 12,6 g/dL;
hematdcrito, 40%; leucdcitos/mm3, 7900 (78% neutrdfilos, 10%
linfécitos e 12% mondcitos); plaquetas/mm3, 183000; lactato
arterial, 11 mg/dL; e digoxinemia, 1,13 ng/mL.
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Figura 1 - ECG: Ritmo de fibrilagéo atrial, bloqueio de ramo esquerdo e sobrecarga ventricular esquerda.

Foram administradas atropina e dopamina e feita
reposicao volémica sem que houvesse elevagdo da
frequéncia cardfaca, e depois, dobutamina, sem sucesso.
Foi implantado marca-passo cardiaco externo transvenoso
provisério. Depois dessa intervengao, houve elevagdo da
pressao arterial para 106/60 mmHg.

O marca-passo definitivo foi implantado em 19 de
novembro de 2008. Houve dificuldade técnica devido a
doenca de base, sendo também colocado eletrodo em seio
coronario como reserva, para ocasional perda de comando
do eletrodo ventricular direito.

Os exame laboratoriais (19 novembro 2008) mostraram:
hemoglobina, 9 g/dL; leucécitos, 4700/mm?; plaquetas,
114000/mm?; ureia, 47 mg/dL; creatinina, 0,76 mg/dL;
potassio, 4,6 mEq/L; sédio, 133 mEqLl; glicemia, 122 mg/dL;
hemoglobina, 11,8 g/dL; hematécrito, 36%; e lactato; 7 mg/dL.

Seguiram-se oligdria e insuficiéncia renal.

A reavaliacdo laboratorial (4 dezembro 2008) revelou:
creatinina, 2,4 mg/dL; ureia, 105 mg/dL; potéssio, 5,3 mEq/L;
sédio, 130 mEq/L; hemoglobina, 8,8 g/dL; hematdcrito,
30%; leucdcitos, 6200/mm?3 (neutrdfilos 86%, linfécitos 4%
e mondcitos 10%); plaquetas, 99000/mm?.

A paciente apresentou parada cardiaca em fibrilagao
ventricular ndo responsiva as manobras de ressuscitagao e
faleceu (5 dezembro 2008).

Aspectos Clinicos

A paciente em discussao desenvolveu, aos 29 anos
de idade, queixa de palpitagoes, que, apds 5 anos,
associou-se a dispneia aos esforgos, com progressao
lenta até os 39 anos. Em pacientes jovens, as principais
causas de insuficiéncia cardiaca (IC) sdo a miocardiopatia
dilatada idiopatica, as miocardites, a doenga de Chagas,
miocardiopatia associada ao etilismo e mais raramente a
doenga isquémica do coragao. Devemos também lembrar
das causas mais raras de IC, principalmente em pacientes
de regides tropicais e subtropicais, como a EMF.
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Logo na primeira vez que a paciente procurou o
hospital ja foi feito o diagnéstico de EMF, que é uma
endomiocardiopatia restritiva incomum, sendo responsavel
no Brasil por 1,6% dos 6bitos por doenca cardiaca’. E mais
comum nas regioes leste e central da Africa. Ha vérios relatos
de casos também na Ameérica do Sul e india, e de casos
esporddicos ao redor do mundo. Em algumas localidades,
tem distribuicao endémica.

z

Sua etiologia ndo é completamente compreendida.
Acredita-se que uma série de fatores esteja envolvida em
sua patogénese, incluindo exposicdo ambiental, nutricao
e anormalidades imunoldgicas além de fatores genéticos.
Uma das hipéteses mais aceitas é que seja um espectro
mais avangado da doenga de Loeffler, causada por
infiltracdo eosinofilica das diversas camadas do coragao,
com inflamagéo crénica e posterior fibrose?*. Esse processo
patogénico favorece também a trombose, geralmente no
apice ventricular.

A doenca é caracterizada pela deposicao de tecido fibroso
no endocdrdico e, em menor propor¢do, no miocardio,
acometendo geralmente a regido apical do ventriculo
direito ou esquerdo, ou ambos. Estudo prévio demonstrou
acometimento biventricular em cerca de 50% dos casos,
predominantemente do ventriculo esquerdo em 30% e do
ventriculo direito em 27%?2. Em geral, acomete também a
via de entrada ventricular, os masculos papilares e o aparato
valvar, principalmente a valva mitral®.

A maioria dos pacientes, assim como no caso relatado,
inicia sintomatologia durante a adolescéncia, na segunda ou
terceira décadas de vida. Os sintomas iniciais sao relacionados
a disfungao diastélica, sendo incomum a disfungao sistélica,
a nado ser em fases avancadas da doenca®. Pode haver ascite,
observada em cerca de 50% dos pacientes, geralmente
associada a fibrose importante de ventriculo direito, o que
confere um pior progndstico®. A paciente em questdo s6
apresentou ascite na fase final da doenga. E frequente também
a presenca de arritmias supraventriculares, presentes em cerca
de 60% dos pacientes, sendo mais comum a fibrilagdo atrial,
como na doente relatada’.
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O diagnoéstico de EMF é feito com base nos achados
ecocardiograficos, que nao se correlacionam com a gravidade
dos sintomas. As alteragdes mais comuns ao ecocardiograma
sao alteragoes do relaxamento e da complacéncia da
camara acometida, porém geralmente sem aumento dos
volumes ventriculares. Os atrios em geral sdo aumentados
e disfuncionais. E comum a insuficiéncia das valvas
atrioventriculares. O derrame pericardico geralmente esta
presente, sendo algumas vezes de grau importante.

O ecocardiograma da paciente foi compativel com
o diagnostico de EMF, com aumento acentuado do
atrio esquerdo (57 mm) e preservacao dos didmetros
ventriculares. Havia comprometimento biventricular, com
sinais sugestivos de calcificagao.

No caso relatado, realizou-se também ventriculografia, que
confirmou o acometimento biventricular com insuficiéncia
mitral discreta. Em geral, o estudo hemodinamico de
pacientes com EMF revela elevagdo da pressao diastélica
final do ventriculo acometido, padrao restritivo nos tragados
de pressao ventricular e obliteragao do apice ventricular®®.

O prognéstico da doenga depende principalmente de
sua apresentagao clinica. Sao considerados fatores de pior
prognéstico: comprometimento de ventriculo direito, presenga
de ascite, fibrilagao atrial e insuficiéncia mitral, além de aumento
das pressoes atriais, da pressao diastdlica final ventricular e da
pressao pulmonar (> 40 mmHg). O principal fator determinante
do progndstico, entretanto, € a classe funcional (CF). Um estudo
avaliou a sobrevida dos pacientes de acordo com a classificagao
funcional. Aqueles em CF | e Il apresentaram sobrevida de
85% em dois anos®, enquanto aqueles em CF IV apresentaram
sobrevida de menos de 30% em dois anos'.

Dessa forma, o tratamento da EMF baseia-se nos
sintomas, sendo preconizado que os pacientes pouco
sintomaticos (CF | e Il) recebam tratamento clinico'" e os
mais sintomaticos [IC congestiva (ICC) CF Il e IV] recebam
tratamento cirdrgico'*". Alguns especialistas advogam que,
na presenca de fatores de pior prognéstico, a indicacao
cirlrgica deva ser antecipada para a CF II.

O tratamento clinico é extrapolado a partir do tratamento
clinico da IC diastdlica e baseia-se no uso de: diuréticos para
controle da volemia; betabloqueadores ou bloqueadores
de canal de calcio para controle de frequéncia cardiaca em
pacientes com FA ou taquicardia atrial; e antagonistas da
vitamina K para pacientes com trombos intracardiacos.

A paciente em questdo apresentava indicagdo para uso
de tais medicagdes, inclusive de anticoagulacao, ja que
apresentou um evento tromboembélico em 2002.

O tratamento cirlirgico consiste na resseccao da area de
fibrose endocérdica e na corregao da insuficiéncia mitral ou
tricispide, quando presentes, seja por troca ou reparo da valva.

A técnica cirdrgica inicial consistia em troca das valvas
por préteses quando houvesse comprometimento valvar.
Posteriormente, estudos mostraram que a plastia com preservagao
da valva nativa relacionava-se a menor morbimortalidade.

A mortalidade relacionada com a cirurgia classica é
bastante alta, entre 20% e 30%'*"3, devendo-se sempre que
possivel tentar preservar a valva nativa.

A cirurgia estd relacionada a melhora importante dos
sintomas e de sobrevida em pacientes sintométicos, devendo
sempre ser realizada nesses casos.

Trabalho publicado em 1999 por Moraes e cols.™ avaliou
83 pacientes submetidos a cirurgia de EMF e demonstrou
sobrevida de 55% em 17 anos, sendo que 45% desses
pacientes encontravam-se em ICC, CF l e II.

Recidiva de insuficiéncia valvar apés o tratamento cirdrgico
ndo é rara, sendo que muitos pacientes podem necessitar de
nova cirurgia para corregao do problema'.

N

Com relacdo a recidiva de fibrose, Moraes e cols."
avaliaram 107 pacientes submetidos a cirurgia e encontraram
uma incidéncia de 4,5%. A mortalidade cirtrgica relacionada
a reoperagao desses casos foi extremamente elevada,
chegando a 50%"°.

Em vista da alta mortalidade associada a reoperagao,
fica a davida quanto ao melhor tratamento para esse grupo.
Um relato de caso publicado pela equipe de transplante cardiaco
do Instituto do Coragao do Hospital das Clinicas da FMUSP
demonstrou boa evolugdo e sobrevida em um paciente com
EMF submetido previamente a cirurgia, mas com recorréncia
da doenga e sintomas importantes de IC. Foi aventada entdo a
possibilidade de que a realizagao de transplante cardiaco nesse
grupo seja mais benéfica que a reoperagao'®.

A paciente relatada foi submetida a cirurgia de resseccao
da fibrose endomiocardica e plastia mitral e tricispide devido
a presenca de sintomas importantes de IC em 1996, quando
a mesma apresentava-se em CF Ill. A paciente evoluiu com
melhora inicial dos sintomas, corroborada pela ventriculografia
realizada um més apds a cirurgia, que mostrou valvas
competentes e discreta hipocinesia ventricular.

Alguns anos apés a cirurgia, houve recidiva dos sintomas de
ICC e novo ecocardiograma mostrou insuficiéncia trictspide
importante. Foi realizado novo estudo hemodinamico
em 2005, que mostrou hipertensdo de camaras direitas e
hipocinesia moderada de ventriculo esquerdo, levantando
a suspeita de recidiva da doenga. Na ocasido, optou-se
por tratamento clinico. Nessa ocasido, a realizagdo de mais
exames, como ressondncia cardiaca, poderia ter ajudado a
estabelecer o diagnéstico de recidiva da doenga.

A presenca de hipertensao de cdmaras direitas poderia
estar relacionada a prépria IC, a tromboembolismo pulmonar,
doenca pulmonar obstrutiva cronica ou outras causas,
necessitando de mais investigagao.

A paciente apresentou piora sintomadtica e procurou o
hospital (13 novembro de 2008) com quadro de choque
cardiogénico e bradicardia importante, necessitando de
passagem de marca-passo transvenoso. E provével que essa
bradicardia tenha sido causada pelo uso de medicagoes
para controle da frequéncia cardiaca, ou seja, diltiazem e
digoxina, ja que o acometimento fibrético do sistema de
condugao é incomum na EMFE.

Apesar de todo o suporte hemodinamico e da melhora
inicial, a paciente evoluiu com piora da funcao renal,
fazendo-nos supor que a causa mais provavel de 6bito tenha
sido choque cardiogénico secunddrio a recidiva de EMF com
acometimento valvar.

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(3):309-315
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A andlise retrospectiva do caso levanta a divida se a
realizacdo de nova cirurgia ou transplante cardiaco em 2005,
quando a paciente voltou a ter sintomas de ICC, teria mudado
a evolugao da paciente.

Ainda serao necessarios estudos para que se possa decidir
sobre o melhor tratamento para a recidiva de EMFE.

(Dr. Michel Abi Kalansky Ponczek e Dra. Fernanda
Seligmann Feitosa)

Hipétese diagnéstica: Endomiocardiofibrose

(Dr. Michel Abi Kalansky Ponczek e Dra. Fernanda
Seligmann Feitosa)

Necropsia

O coragao pesou 652 g (normal: 200-300 g) e exibia
mdltiplas aderéncias entre o pericardio visceral e parietal.
Apresentava aumento de volume, em especial dos atrios,
cujo volume era proporcionalmente maior que o dos
ventriculos (Figura 2A). A abertura do coragao, havia
dilatagao atrial acentuada e espessamento endocardico
moderado bilateral, e os anéis das valvas mitral e tricGspide
apresentavam suturas cirtrgicas de valvoplastias antigas,
junto a insergao das clspides posteriores (Figura 2B). No teto
do atrio direito também havia uma sutura cirdrgica antiga.
Observou-se espessamento endocardico bem mais intenso e
com dreas de calcificagdo na via de entrada e na ponta dos
ventriculos e, parcialmente, na via de saida do ventriculo
esquerdo, poupando a via de saida do ventriculo direito
(Figura 3). Havia acolamento das trabéculas miocardicas
pelo espessamento endocdrdico, que também envolvia
os musculos papilares das valvas mitral e trictspide, com
redugao acentuada das cavidades ventriculares e amputagao

da ponta dos ventriculos (Figura 3). As cordas tendineas
e as cuspides das valvas atrioventriculares ndo estavam
comprometidas pelo espessamento endocérdico; havia,
porém, retracio moderada na borda livre das cispides
e dilatacdo do anel valvar, bilateralmente. Eletrodos de
marca-passo cardiaco biventricular permanente estavam
implantados no endocérdio do ventriculo direito: um no
terco médio do septo ventricular e o outro na parede
anterolateral. Nao havia trombos nos cabos ou nos locais
de implantagao dos mesmos. Macroscopicamente nao
foram encontrados trombos em cavidades cardiacas, nem
anormalidades nas valvas ventriculoarteriais. As artérias
corondrias epicardicas nao apresentavam alteragdes
obstrutivas importantes. O exame histolégico mostrou
fibrose intensa e calcificacio em endocérdio, com &reas
de neovascularizagao e de esparso infiltrado inflamatério
linfomononuclear, notando-se expansao de traves fibrosas
irregulares para o miocdrdio subjacente (Figura 4).
Nao foram observados eosinéfilos no infiltrado inflamatério
endocdrdico ou em outros 6rgaos. Nos rins, havia infartos
cicatrizados corticais, mltiplos e extensos. Foram observadas
também alteragdes morfoldgicas decorrentes de ICC, tais
como: edema difuso de tecido subcutaneo, ascite (1500 ml
de liquido amarelo hialino) e congestao passiva cronica
em pulmoes, figado e bago. A causa do 6bito foi baixo
débito secundério a ICC, histologicamente representado
por necrose tubular aguda e necrose hepdtica centrilobular.

(Dra. Léa Maria Macruz Ferrreira Demarchi)

Diagnésticos anatomopatolégicos:

1) Endomiocardiofibrose biventricular, operada;
2) Insuficiéncia cardiaca congestiva; 3) Baixo débito.

(Dra. Léa Maria Macruz Ferrreira Demarchi)

Figura2 - A- Coragdo, face diafragmatica: O volume dos étrios é proporcionalmente maior que o dos ventriculos. No sulco atrioventricular encontra-se a artéria coronaria
direita (**) e no sulco ventricular posterior, o ramo interventricular posterior da artéria coronéria direita (*). B - Atrios esquerdo e direito: Espessamento endocérdico
bilateral e suturas cirdrgicas de valvoplastia antiga (setas) em cuspides posteriores (setas) das valvas mitral (M) e tricuspide (T). AE e AD: étrios esquerdo e direito,

respectivamente. VE e VD: ventriculos esquerdo e direito, respectivamente.

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(3):309-315
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Figura 3 - Ae B - Vias de entrada e de saida do VD: Fibrose endocéardica na via de entrada (setas), com amputacdo da ponta ventricular (linha amarela tracejada) e
poupando a via de saida. C e D - Vias de entrada e de saida do VE: Fibrose endocérdica na via de entrada, com envolvimento dos musculos papilares da valva mitral
(setas), amputagéo da ponta do VE (linha amarela tracejada) e extensdo para a via de saida ventricular, sem comprometer a valva adrtica (Ao).

Comentarios

As lesdes cardiacas observadas na necropsia dessa
paciente descrevem morfologicamente a EMF biventricular.
A caracteristica principal da EMF é a fibrose endocardica
espessa, focal ou difusa, que acomete preferencialmente
a via de entrada e a regido apical de um ou de ambos
os ventriculos'”. Ha acolamento fibroso das trabéculas
miocardicas, que pode envolver a musculatura papilar,
cordas tendineas e clspides das valvas atrioventriculares,
causando insuficiéncia valvar. No caso em discussao, apesar
de a paciente ja ter sido submetida a valvoplastia mitral
e trictspide, tais valvas ainda apresentavam alteragoes
morfolégicas de insuficiéncia, como dilatacao do anel valvar
e retragdo na borda livre das ctspides. Histologicamente,
a EMF é representada por fibrose endocardica densa
e colagénica, contendo fibras elasticas fragmentadas e
dispostas irregularmente, o que compromete também o
miocdrdio subjacente, que exibe, em regides préximas,
neoformagdo vascular e quantidade varidvel de infiltrado
inflamatério linfomonoplasmocitdrio, com ou sem
eosin6filos'®. Embora nem sempre constantes, a presenga
de eosinéfilos nas lesdes endocardicas e o relato de

eosinofilia periférica, observados em diferentes estudos de
individuos com EMF, apontam eosinéfilos/eosinofilia como
uma das provaveis causas da doenga'?, cuja etiopatogenia
ainda nao esta totalmente esclarecida®. Muitos autores
propoéem que a forma eosinofilica, também conhecida
como endocardite de Loeffler, e a EMF sem eosinéfilos
representam diferentes fases de uma mesma doenca,
pois as alteracbes morfolégicas endocardicas na fase
cronica sao indistinguiveis entre os doentes com e sem
eosinofilia?"?2. Isso pode ser comprovado nesta doente,
que nao apresentava eosinéfilos no infiltrado inflamatério
endomiocardico nem em outros 6rgaos. A medida que a
EMF progride, a formagdo e a organizacao de trombose
endocardica colaboram para a obliteracao e a redugao
da cavidade ventricular, sendo frequente, em casos mais
avangados, o achado de calcificagao em meio a fibrose'®.
Em geral, a dilatacao atrial resulta da restrigdo ventricular
causada pela fibrose endomiocardica e da insuficiéncia
das valvas mitral e tricispide e também de alteragbes
vasculares pulmonares secunddrias & congestao passiva
pulmonar, como observado nesta paciente. Os infartos
cicatrizados renais, muito provavelmente, foram causados
por embolia de trombose prévia no ventriculo esquerdo.

Arq Bras Cardiol. 2015; 105(3):309-315
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Figura 4 — Fotomicrografias de endomiocardio: A - Trombo em organizagéo (tr) sobre endocardio com fibrose intensa (f) (Hematoxilina-Eosina, 25x). B - Neovascularizagao
e infiltrado inflamatério linfomonoplasmocitario (entre setas) em fibrose endomiocardica, com érea de calcificagéo (ca); m- miocardio (Hematoxilina-Eosina, 25x). C - Traves
irregulares de fibrose (azul) circundando cardiomidcitos (vermelho) em regido subendocardica (Tricromico de Masson, 50x).

E importante ressaltar o tempo de sobrevida de 12 anos
dessa paciente, apés a cirurgia, considerando-se a extensao
das lesoes de EMF encontradas a necropsia. A probabilidade
de sobrevida dos pacientes com EMF submetidos a
cirurgia é de aproximadamente 70% apds 10 anos de
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