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RESUMO

A Doenga de Chagas ¢ uma doenca endémica da América Latina que nas ultimas
décadas tem revelado um aumento do numero de casos em paises desenvolvidos,
sobretudo devido a migracdo. A miocardiopatia chagasica cronica ¢ a sua apresentagao
clinica mais importante, presente em cerca de 30% dos casos, podendo manifestar-se
sob a forma de insuficiéncia cardiaca, arritmias, fendmenos tromboembolicos e morte
subita. Descreve-se o caso de um homem de 51 anos com Doenga de Chagas ha 21
anos, que progrediu durante 17 anos, tendo evoluido na sua fase cronica com episodios
de sincope e taquicardias ventriculares recorrentes controladas por terapéutica
medicamentosa otimizada, pacemaker e cardiodesfibrilador implantdvel. Devido a
refratariedade da terap€utica associada a continua deterioracdo da funcdo cardiaca, com
uma fracao de ejecdo de 19% e uma disfungdo sistolica difusa importante, foi submetido
a um transplante cardiaco com sucesso. No segundo més de pos-operatdrio apresentou
um quadro de reativag@o cutdnea e miocardica da Doenca de Chagas, tendo sido tratado
com alopurinol com sucesso. Quatro anos depois, o doente estd assintomatico e com
uma fragdo de ejecdo de 60%. A proposito deste caso, foi realizada uma revisdo da

literatura.
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ABSTRACT

Chagas disease is an endemic disease from Latin America, which in the last
decades has seen an increasing incidence in developed countries, mostly due to
migration. Chagas cardiomyopathy is its most important clinical presentation, present in
30% of the cases, comprising a wide range of manifestations including heart failure,
arrhythmias, thromboembolisms and sudden death. A 51 year-old man diagnosed with
Chagas disease 21 years ago, presented with a history of recurrent episodes of syncope
and ventricular tachycardia for the past 17 years managed with therapeutic strategies,
pacemaker and implantable cardiac defibrillator. The continuous deterioration of the
heart, with an ejection fraction of 19% and a significant diffuse systolic dysfunction,
combined to the non-responsive medical treatment, resulted in heart transplantation as
the end-stage treatment. In his second post-operative month he presented cutaneous and
myocardial infection reactivation, which was treated successfully with allopurinol. Four
years later, the patient is asymptomatic and with an ejection fraction of 60%. A literary

review was carried out for this case.
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ABREVIATURAS E SIGLAS

ARA — Antagonistas do Receptor de Angiotensina
BAYV — Bloqueio Auriculo-Ventricular

BB — Beta-Bloqueador

CDI — Cardiodesfibrilador Implantavel

DC — Doenga de Chagas

ECG — Eletrocardiograma

ECO — Ecocardiograma

ELISA — Ensaio Imunoenzimatico

EV — Endovenosa

FE — Fracdo de Ejecdo

FV — Fibrilagdo Ventricular

IC — Insuficiéncia Cardiaca

IECA — Inibidores da Enzima de Conversao de Angiotensina
MCC — Miocardiopatia Chagésica Cronica
NYHA — New York Heart Association

SU — Servigo de Urgéncia

T. cruzi — Trypanosoma Cruzi

TC — Transplante Cardiaco

TVNS — Taquicardia Ventricular Nao-Sustentada

TVS — Taquicardia Ventricular Sustentada
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FIGURAS

Figura I — Radiografia de térax demonstrando um importante aumento global da area
cardiaca e derrame pleural a direita.

Figura 2 — Reativacdo da infecdo pelo 7. cruzi apds transplante cardiaco com paniculite
cutanea (seta).

Figura 3 — Ninho de parasitas (seta) por reativagdo da infec¢ao pelo 7. cruzi em bidpsia
de coragdo transplantado.

Figura 4 — Presenga do chagoma de inoculacdo e do sinal de Romana.

Figura 5 — Inflamacao, fibrose e fibra parasitada pelo 7. cruzi (seta).

Figura 6 — Eletrocardiograma caracteristico de MCC evidenciando bloqueio de ramo
direito, hemibloqueio anterior esquerdo e extrassistoles ventriculares.

Figura 7 — Ecocardiograma demonstrando disfuncao biventricular grave e insuficiéncias
mitral e trictispide importantes.

Figura 8 — Angiografia demonstrando aneurismas nas regides infero-basal e apical do

ventriculo esquerdo (setas).
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I. INTRODUCAO

No ambito da conclusdao do 6° ano do Mestrado Integrado em Medicina propus,
como tema para a minha Tese de Mestrado, o seguinte Case-Report: “Evolugdo e
Tratamento da Miocardiopatia Chagésica Cronica”.

O facto de ter realizado o 6° ano num intercambio clinico em Sdo Paulo/ Brasil,
na Universidade Federal de Sao Paulo — Escola Paulista de Medicina — Hospital Sao
Paulo, proporcionou-me a oportunidade tnica de me debrucar sobre esta questdo que,
embora menos comum na nossa sociedade, ostenta propor¢des crescentes no Mundo em
geral e ¢ de extrema importdncia no Brasil. A Doenga de Chagas (DC) e a
Miocardiopatia Chagésica Crénica (MCC) sdo entidades recentes na Europa, ao passo
que em varios paises da América Latina constituem a realidade do quotidiano.

O intuito do trabalho ¢ apresentar este problema de satde publica mundial
através da exposi¢cdo de um caso clinico especifico, atentando a que Portugal tem uma
vasta comunidade de imigrantes latino-americanos e um crescente numero de casos de
DC. Nestes termos, o objetivo de aprofundar o conhecimento desta tematica, sabendo-se
que ¢ importante considerd-la como um diagndstico diferencial em certos contextos
clinicos e principalmente tomar medidas de prevengdo para controlar a sua
disseminagdo, valida por si s0, a escolha desta dissertacao.

De forma a melhor se conceptualizar o tema, este trabalho estd divido em trés
partes fundamentais: a primeira refere-se a apresentacdo do caso clinico especifico que
retrata toda a progressdo da doenca, a segunda compreende uma revisdo tedrica do
comprometimento cardiaco pela DC (destacando as manifestagdes clinicas na fase
aguda e na fase crénica da doenca, as técnicas de diagnostico, o prognostico € o
tratamento especifico e sintomatico da doenga), e a terceira e ultima parte, respeitante a
discussdo, aborda um paralelo entre o caso exposto e a doenca descrita na literatura

cientifica.



II. APRESENTACAO DE CASO

Doente atualmente com 51 anos, sexo masculino, pardo, apresentou-se em Abril
de 2009 no servigo de urgéncia (SU) com historia de sincope de repeticdo, palpitacdes,
mal estar indeterminado e dispneia. Diagnosticado com DC em 1992 por triagem de
doacdo de sangue, foi diagnosticada MCC em 1993 apo6s diversos episodios de sincope,
tendo sido implantado pacemaker. Em 2001 foi colocado cardiodesfibrilador
implantavel (CDI), ndo tendo havido intercorréncias significativas até Agosto de 2008,
altura em que a frequéncia de disparos do CDI comecou a aumentar (registados 25
choques num dos dias). Os disparos eram geralmente precedidos de sincope, sem
fatores agravantes ou atenuantes. Foi submetido a troca do gerador do CDI por desgaste,
3 semanas antes de se apresentar no SU referindo cerca de 30 disparos nesse espacgo de
tempo. O doente estava em uso de enalapril Smg 2x/dia, furosemida 20mg 2x/dia,
espironolactona 25mg 1x/dia, metoprolol 150 mg 2x/dia, digoxina 0,25mg Ix/dia,
amiodarona 400mg 2x/dia, marevan 5mg 1x/dia(ter¢a e sdbado 2,5mg) e omeprazol
40mg em jejum.

Na admissdo, estava com um bom estado geral, orientado no tempo e no espago.
O pulso era regular de 75 bpm, a pressdo arterial de 100 x 60 mmHg e temperatura
axilar de 36.3°C. O exame cardiaco revelou ritmo cardiaco regular em 2 tempos, bulhas
cardiacas hipofonéticas e um sopro sistolico no foco mitral grau III com irradiacdo para
a axila. Os pulmdes estavam limpos e com redu¢do do murmurio vesicular na base do
hemitérax direito. O eletrocardiograma (ECG) demonstrava ritmo de pacemaker
biventricular com estimulo e condu¢do normais. A radiografia de térax demonstrava

cardiomegalia global importante e derrame pleural a direita (Figura 1). O

Figura I — Radiografia de torax demonstrando um importante aumento global da area
cardiaca e derrame pleural a direita.



ecocardiograma (ECO) revelou uma fragdo de ejecdo (FE) de 37% (método de
Sympson), um didmetro diastolico final do ventriculo esquerdo de 80 mm e uma
disfuncdo sistolica difusa importante, com insuficiéncias trictispides e mitral
importantes e sem trombos cavitarios.

No internamento iniciou amiodarona endovenosa (ev) durante 24 horas passando
para amiodarona oral 400mg 8/8h, atenolol em dose otimizada e vancomicina oral 1g
12/12h para tratamento da infe¢do. Apesar da terapéutica medicamentosa otimizada os
episodios de taquicardia ventricular sustentada (TVS) persistiram, caracterizando um
quadro de tempestade elétrica; foi submetido a estudo eletrofisioldgico com tentativa de
ablagdo do foco arritmogénico no ventriculo direito. A area de cicatriz era extensa
abrangendo toda a via de saida do ventriculo direito e estendendo-se até a parede
postero-lateral do ventriculo direito. Tornou a apresentar episddios de TVS dois dias
apos o procedimento com instabilidade hemodindmica e paragem cardiorespiratoria
revertida. Manteve recorréncia de TVS e paragens cardiorespiratdrias refractarias a
terapéutica medicamentosa (bomba de infusdo continua amiodarona+lidocaina) com
esgotamento da bateria do CDI, com vérios episddios de fibrilagcdo ventricular (FV)
revertidos com cardioversdo elétrica com 300J. No dia 19 de Maio foi realizada
telemetria do CDI indicando 137 terapias de choque, ECO revelou FE de 19% e
disfuncdo sistdlica difusa importante, cineangiocoronariografia ndo identificou lesdes
corondrias. Indicado para transplante cardiaco (TC) ortotdpico que foi realizado no dia 6
de Junho de 2009. O transplante apresentou faléncia aguda do enxerto com necessidade
de dispositivos de assisténcia ventricular, biopump e baldo intra-adrtico, que foram
removidos no 4° dia pds-transplante. ECO realizado nesse dia revela FE de ventriculo
esquerdo de 35% e ventriculo direito 40%. O esquema de imunossupressao instituido
foi micofenolato de sddio 720 mg no pré-operatdrio, metilpredinisolona 500 mg no
intraoperatorio e 750 mg/dia nos 3 dias seguintes, ¢ no 4° dia de pos-operatorio foi
introduzido ciclosporina 200 mg/dia, micofenolato de sodio 720 mg/dia e
metilprednisolona convertida para via oral na dose de 50 mg/dia. Evoluiu bem na fase
hospitalar, com recuperacao total da disfunc¢do biventricular, sem sinais de rejeicdo na
primeira bidpsia endomiocardica realizada imediatamente antes da alta na 2* semana de
pos-operatorio. No final do 1° més apds o TC, apresentou reativacdo da DC na forma
cutanea de paniculite nos membros inferiores (Figura 2), com bidpsia endomiocardica
concomitante revelando reativa¢ao no miocardio com quadro histoldégico de miocardite

chagasica (Figura 3) e hemoculturas positivas para a presenca do 7. cruzi. Foi tratado
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com alopurinol na dose de 300mg 2x/dia durante 60 dias, com regressao das lesdes
cutaneas, negativacdo da bidpsia endomiocardica e da hemocultura e sem efeitos

adversos da medicagao.

V

Figura 2 — Reativagdo da infecdo pelo 7. cruzi apos
transplante cardiaco com paniculite cutanea (seta).

Figura 3 — Ninho de parasitas (seta) por reativacao da
infecgdo pelo 7. cruzi em bidpsia de coragdo transplantado.

Até a data, com 4 anos de evolucdo apds o TC, o paciente faz acompanhamento
ambulatorial, assintomatico, em classe funcional I (NYHA) e trabalha na zona rural. A
FE atual ¢ de 60%, com insuficiéncia tricuspide e mitral leves e um padrdo
hiperdindmico sem deficit segmentar. Encontra-se em uso de enalapril 10mg 2x/dia,
diltiazem 30mg 3x/dia para controlo da hipertensao arterial, ciclosporina 100mg 2x/dia,
micofenolato de so6dio 360mg/dia, alopurinol 100mg/dia para prevengdo de gota e

sinvastatina 20mg/dia.



III. REVISAO TEORICA DO TEMA

1. INTRODUCAO

A Doenca de Chagas, identificada e descrita em 1909 pelo cientista brasileiro
Carlos Chagas, ¢ uma doenga resultante da infecdo pelo protozoario Trypanosoma cruzi
(T. cruzi). A doenga ¢ endémica na América Central e Latina, com cerca de 18 milhdes
de pessoas infetadas e 40 milhdes de pessoas em risco de contaminagdo (1,2). A sua
forma de transmissdo mais prevalente ¢ a vetorial, através do contato com triatomineos
infetados, embora outras formas de propagacdo epidemiologicamente significativas
incluem a transfusional, a transmissdo por transplante de orgdos e mais recentemente a
transmissdo por via oral (3). Nos anos 70 foram implementadas estratégias e campanhas
de controle vetorial no Brasil que resultaram, segundo um levantamento feito em 2000,
numa reducdo de 65% na incidéncia da doenga (4). Apesar desta diminui¢do na
transmissdo, esta doenca ainda ¢ um problema de satde publica mundial, tendo sido
constatado nas ultimas décadas um aumento da propagac¢do da doenca para paises
desenvolvidos, devido sobretudo a migragdo de latino-americanos para os EUA, Europa
e Asia, e a auséncia de triagem nos paises nio-endémicos (5,6). Em Portugal estima-se

uma taxa de subdiagnoéstico superior a 99% (7).

2. FASE AGUDA DA DOENCA DE CHAGAS

Clinicamente, a DC divide-se em duas fases: a fase aguda e a fase cronica. A
fase aguda pode ser devido a infe¢do primadria,
geralmente em criancas na idade pré-escolar de
areas endémicas, ou a reativagao de fase cronica em
imuno-comprometidos e pos-transplantados. Esta
fase ¢ caracterizada pela reagdo inflamatéria no
local de inoculag¢do, denominada de chagoma caso
a penetracdo seja pela pele, ou sinal de Romafa
caso seja pela conjuntiva ocular (Figura 4). Apesar

da maioria dos infetados ser assintomatico nesta

fase, cerca de 10% vai manifestar um quadro

Figura 4 — Presenga do chagoma de inoculagdo e

clinico febril, com mialgias, cefaleia, astenia, sinal de Romaiia



esplenomegalia e edema. O envolvimento cardiaco verifica-se em aproximadamente
90% dos casos, caracterizado por miocardite aguda e derrame pericardico (8). O ECG
pode revelar algumas alteracdes como baixa voltagem dos complexos QRS, taquicardia
sinusal e alteragdes do segmento ST-T. Esta fase ¢ também caracterizada por uma
elevada carga parasitaria, pelo que o diagndstico ¢ feito através da detecgdo indireta do
parasita por hemocultura ou xenodiagnéstico. Devido a escassez ou auséncia de
sintomas, o diagndstico ¢ estabelecido em menos de 10% dos infetados. A mortalidade

nesta fase ¢ baixa e ocorre predominantemente em criangas (9,10).

3. FASE CRONICA — MIOCARDIOPATIA CHAGASICA CRONICA

Apos as 6 a 8 semanas de fase aguda, a doenca entra na fase de laténcia por um
periodo de 20 a 30 anos, na qual os pacientes apresentam serologias positivas mas ndo
manifestam sintomas ou sinais fisicos de lesdo organica. A evolucdo para a forma
cardiaca cronica denominada Miocardiopatia Chagasica Crdnica ocorre em cerca de
30% dos casos (11). Esta é a manifestacdo cronica mais comum e a responsavel pela
maior taxa de mortalidade nos doentes chagasicos.

A MCC ¢ uma miocardiopatia dilatada em que a inflamagdo continua e
persistente provoca destruicdo tecidular e fibrose do tecido de condugdo, do miocardio
contratil e do sistema nervoso intramural. Os mecanismos patoldgicos envolvidos no
desenvolvimento das lesdes ainda ndo estdo estabelecidos, porém sdo descritos quatro
mecanismos: 1) a inflamagdo tecidular diretamente dependente da carga parasitéria,
responsavel pela infiltracdo linfocitdria do miocéardio; 2) mecanismos imunopatolégicos
como o mimetismo molecular, a ativagdo policlonal e a produgdo de auto-anticorpos
resultando em reacdes autoimunes; 3) disturbios micro-circulatorios estruturais e
funcionais incluindo vasoespasmo, isquemia focal, agregacdo plaquetaria e niveis
elevados de tromboxano A-2 e endotelina-1; 4) neuropatia autondémica com
comprometimento da atividade parassimpdtica mediada pelo nervo vago. Na fase
cronica, ao contrdrio da fase aguda, destaca-se a inflamacdo, a intensa fibrose
miocardica e a diminuta quantidade de fibras parasitadas no miocardio (Figura 5).
Desta forma, a evidéncia atual sugere como base da MCC uma incessante inflamagao de
baixo grau dependente da carga parasitdria associada a reagdes autoimunes. Os
fendémenos micro-circulatérios e neuropaticos, por sua vez, contribuem para a

proliferacao das lesdes miocardicas (11-13).



Figura 5 — Inflamagao, fibrose e fibra parasitada pelo 7. cruzi (seta).

A apresentagdo clinica varia consoante o grau de lesdo cardiaca, podendo
coexistir quadros de anomalias da condugdo, insuficiéncia cardiaca (IC), fendémenos
tromboembolicos e morte subita por arritmias ventriculares. Segundo a Diretriz Latino-
Americana da Cardiopatia Chagasica de 2011, a cardiopatia deve ser classificada em
duas formas de acordo com a sua evolucao ¢ acometimento cardiaco. A forma cardiaca
sem disfun¢do ventricular, caracterizada por arritmias e distirbios da condugdo, mas
com fun¢do ventricular preservada. Os sintomas mais comuns sdo palpitagdes, tontura,
lipotimia e sincope. O frequente comprometimento do né sinusal, do né auriculo-
ventricular e do feixe de His, pode dar origem a disfuncdo sinusal e a bloqueios
auriculo-ventriculares (BAV), em particular bloqueio de ramo direito e do fasciculo
anterior esquerdo (alteracdo mais comum no ECG). O paciente pode exibir bradi e
taquiarritmias; extrassistoles ventriculares e taquicardia ventricular nao-sustentada
(TVNS) ocorrem na maioria dos casos. A gravidade da arritmia estd correlacionada com
o grau de disfun¢do ventricular, sendo pouco frequentes casos de arritmias ventriculares
malignas e subsequente morte subita em pacientes com fung¢do ventricular preservada
(11,14,15).

A forma cardiaca com disfun¢do ventricular grave estabelece-se em média 20
anos apos a infecdo primaria. O quadro clinico mais frequente ¢ de IC biventricular,
com predominéncia de insuficiéncia esquerda nos estadios iniciais e direita na doenga
avangada, acompanhado de arritmias e anomalias de condu¢do (16). De forma
marcante, as manifestacdes de IC direita sdo mais evidentes que a congestao pulmonar.
Os principais sintomas nestes doentes sdo: astenia, edema de membros inferiores, ascite,
dispneia e dor anginosa de carater atipico. Ao exame fisico apresentam cardiomegalia

significativa, desvio do ictus cordis para baixo e para a esquerda, sopros de insuficiéncia



mitral e tricuspide, desdobramento amplo de S2, estase jugular e hepatomegalia. Desta
forma, a presenca de congestdo pulmonar ou edema de pulmdo em pacientes
chagésicos, uma vez que sdo infrequentes, podem indicar co-morbilidades como
hipertensao arterial, doenga coronaria ou insuficiéncia renal.

A outra manifestacdo frequente sdo fendémenos tromboembolicas decorrentes,
principalmente do aumento do volume da auricula esquerda, aneurismas apicais,
trombos intracardiacos, discinergias e fibrilagdo auricular nos estadios avangados.
Clinicamente, a embolia mais comum ¢ a cerebral; de destacar uma maior incidéncia de
acidentes vasculares cerebrais em pacientes com IC de etiologia chagasica do que de
outras etiologias (17,18). A principal causa de morte de MCC ¢ morte subita arritmica
em 65% dos casos, IC refrataria (25-30%) e fenomenos tromboembolicos (10-15%)

(14).

4. DIAGNOSTICO DA MIOCARDIOPATIA CHAGASICA CRONICA

O diagnéstico de MCC baseia-se em dados epidemioldgicos, clinicos,
eletrocardiograficos, radiologicos, ecocardiograficos e testes soroldgicos. Segundo o
Consenso Brasileiro em Doenca de Chagas de 2005 o diagndstico definitivo ¢
estabelecido pela presenca de alteragdes eletrocardiograficas tipicas e exame seroldgico
positivo para 7. cruzi, independentemente da presenca de sintomas (19). Na historia
clinica devemos procurar dados epidemioldgicos consistentes como procedéncia de
areas endémicas, presenca de envolvimento digestivo (megaesdfago e/ou megacolon),
doenga diagnosticada na familia ou na comunidade de origem. O eletrocardiograma ¢ o
exame mais pratico e sensivel para a avaliagdo, dete¢do e acompanhamento da MCC.
Na maioria dos casos, as alteracdes eletrocardiograficas sdo o primeiro indicador de
cardiopatia. O padrdo eletrocardiografico caracteristico, mas ndo patognomonico, ¢ o
bloqueio do ramo direito associado ao hemibloqueio anterior esquerdo, presente em
mais de 90% dos casos (Figura 6) (20). O bloqueio do ramo esquerdo estd presente em
apenas 5 a 10% dos casos, sendo este mais frequente em outras cardiopatias como as de
etiologia hipertensiva, isquémica e alcoolica. Outras manifestacdes detetaveis sio BAV
de graus variados e em estadios mais avancados extrassistoles ventriculares e arritmias
ventriculares complexas como a TVNS ou TVS (21). O holter ¢ um exame util para
acompanhar doentes com sincope, potencialmente decorrente de bradiarritmias ou
taquicardias ventriculares. Na radiografia de térax evidencia-se cardiomegalia global,
com aumento significativo da silhueta cardiaca. Carateristicamente, ndo ¢ visivel
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Figura 6 — Eletrocardiograma caracteristico de MCC evidenciando bloqueio de ramo direito,
hemibloqueio anterior esquerdo e extrassistoles ventriculares.

congestdo pulmonar e ndo ha dilatacdo da artéria pulmonar. O ecocardiograma, nas
fases precoces da doenga, pode revelar alteragdes muito sugestivas de MCC; de
salientar o aneurisma digitiforme apical, area hipocinética infero-basal e o aneurisma de
parede inferior. Nos estddios mais
avancados observa-se dilatag¢ao
ventricular global, hipocinesia difusa,
disfungao ventricular direita
acentuada, trombos intracavitarios e
aumento auricular por regurgitagdo
mitral e tricuspide (Figura 7) (22, 23).
Também ¢ caracteristico na DC a
presenga de aneurisma ventricular,
preferentemente na regido apical e
infero-basal que podem ser detectados

ela  ecocardiografia ressonancia
9

nuclear magnética e ventriculografia

(Figura 8) Figura 7 — Ecocardiograma demonstrando disfun¢do
& ’ biventricular grave e insuficiéncias mitral e tricispide
importantes.

Contrariamente a fase aguda, a
parasitemia na fase cronica ¢ baixa, portanto sdo utilizados testes serologicos baseados

na detec¢do de anticorpos IgG contra o 7. cruzi. O diagndstico etiologico ¢ confirmado
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Figura 8 — Angiografia demonstrando aneurismas nas regides infero-basal e
apical do ventriculo esquerdo (setas).

pela associacdo de pelo menos dois métodos seroldgicos: ensaio imunoenzimatico
(ELISA), imunofluorescéncia indireta ou hemaglutinacdo indireta (19). Qualquer uma
destas associagdes apresenta uma sensibilidade e especificidade superior a 90%.
Raramente se recorre a biopsia endomiocardica, provas imunohistoquimicas ou PCR.
Cabe ressaltar que os pacientes chagésicos podem apresentar doenca coronaria
associada, por vezes responsavel pelos quadros de dor anginosa e piora da
sintomatologia de insuficiéncia cardiaca. Por isso, em pacientes com idade superior a 50
anos e com fatores de risco para doenca coronaria, pode haver indicacdo de

cinecoronariografia.

5. PROGNOSTICO

Virios estudos comparando a evolugdo de pacientes com MCC com pacientes
portadores de outras miocardiopatias verificaram que os chagasicos tém pior
progndstico. A DC ¢ uma entidade distinta, ndo s6 pela sua variedade clinica, mas
também pela sua variabilidade individual marcante. Esta caracteristica, aliada a
existéncia de varios marcadores progndsticos como: disfun¢do ventricular, FE ou
cardiomegalia no raio-x, motivaram Rassi et al em 2006, a definir uma estratificacdo de
risco de pacientes com MCC (24). Foram identificados seis fatores prognoésticos e lhes

atribuido um valor prognostico: classe funcional NYHA II/IV (5 pontos),
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cardiomegalia no raio-x (5 pontos), disfuncdo ventricular esquerda no ecocardiograma
(3 pontos), TVNS no Holter (3 pontos), baixa voltagem do complexo QRS (2 pontos) e
sexo masculino (2 pontos). Foram definidos trés grupos: baixo risco (0 a 6 pontos),
risco intermediario (7 a 11 pontos) e alto risco (12 a 20 pontos). Ao fim de 5 anos, os
pacientes dos respetivos grupos apresentaram mortalidades de 2%, 18% e 63% (20).
Num outro estudo por Cardinalli-Neto et al foi analisada a taxa de mortalidade
de um grupo de doentes com arritmias ventriculares malignas e instabilidade
hemodinamica tratados com terapia de choque por CDI. Neste estudo concluiu-se que
pacientes com mais de 4 choques em 30 dias tinham 19% de probabilidade de vida aos
2 meses (25). Assim, a variedade da apresentacdo clinica e a gravidade evolutiva da
MCC tornam necessario considerar as indicagdes terapéuticas medicamentosas,
implante de dispositivos de estimulagdo elétrica, de CDI e de TC para aumentar a

sobrevida e a qualidade de vida dos pacientes.

6. TRATAMENTO DA MIOCARDIOPATIA CHAGASICA

O tratamento da cardiopatia chagésica consiste em duas vertentes fundamentais:
1) o tratamento etioldgico e a tentativa de erradicacdo do parasita; 2) o tratamento
sintomatico das trés principais sindromes: insuficiéncia cardiaca, arritmia e

tromboembolismo.
6.1 - TRATAMENTO ETIOLOGICO - TERAPEUTICA ANTIPARASITARIA

O tratamento antiparasitario na fase aguda estd bem comprovado e os seus
beneficios sdo inequivocos; em contrapartida, na fase cronica esta terapéutica ainda ¢
controversa e ndo esta indicada. Os fdrmacos disponiveis para o tratamento especifico
sd0: Benzonidazol na dose de 5 a 10 mg/kg/dia por via oral durante 40 a 60 dias e o
Nifurtimox na dose de 8 a 20 mg/kg/dia por via oral durante 60 a 120 dias (11). O
benzonidazol ¢ mais utilizado devido & menor intensidade de efeitos colaterais. Todavia
¢ importante observar durante o tratamento, o surgimento de efeitos adversos tais como:
dermatites, polineuropatia, anorexia e, ainda que raramente, leucopenia e
trombocitopenia.

Um outro farmaco que tem vindo a mostrar resultados consistentes,
especialmente no tratamento da reativacdo da doenca apos transplante cardiaco, € o

alopurinol (26). Utilizado na dose de 600 a 900 mg/dia por via oral, os doentes exibem
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melhoria clinica e negativacdo da parasitemia. Assim, o alopurinol pode ser uma
alternativa terap€utica para pacientes que ndo toleram o benzonidazol. A negativacdo da
parasitemia ¢ avaliada por hemoculturas e xenodiagnostico; contudo ndo ha

comprovagdo de cura da doenga pela erradicagdo do parasita (27).
6.2 - TRATAMENTO DA MIOCARDIOPATIA CHAGASICA CRONICA

As estratégias terapéuticas nesta fase visam o tratamento das diferentes
manifestagdes clinicas da MCC, abordando assim a insuficiéncia cardiaca, os distirbios
de ritmo e condugao ¢ os fenomenos tromboembdlicos.

O tratamento de IC de etiologia chagasica obedece aos mesmos principios do
tratamento de IC de outras etiologias, uma vez que pacientes com IC chagésica nao
foram contemplados em grandes estudos. Sendo assim, a eficdcia e tolerabilidade da
terapéutica na MCC ainda ndo foi comprovada cientificamente, pelo que o tratamento
advém da extrapolacdo empirica. As recomendacdes gerais incluem dieta hipossodica e
restricdo hidrica devido a elevada frequéncia de fendémenos congestivos sistémicos e a
pratica de exercicio fisico, benéfica na diminui¢do da morbilidade e mortalidade destes
pacientes. Quanto as classes farmacoldgicas utilizadas, o tratamento tem como base a
combinac¢do de diuréticos, inibidores da enzima de conversdo de angiotensina (IECA)
ou antagonistas do receptor de angiotensina (ARA) e beta-bloqueadores (BB) (11).

Os diuréticos sdo fundamentais para o controle da retengdo hidrica e
consequente hipervolemia, reduzindo a congestdo sistémica e com potencial para
diminuir a dilatacdo do ventriculo direito e o grau de insuficiéncia tricuspide. A
associacdo de diuréticos de alca (furosemida é o mais utilizado) com tiazidicos ¢ eficaz
nos casos de refratariedade ou resisténcia ao diurético de alga isolado. Na etiopatogenia
da IC chagasica também estd demonstrada a participagdo da ativacdo do sistema
neurohormonal, mediado pela ativagdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona, no
remodelamento cardiaco e na progressdo da disfuncdo ventricular. Os IECA
demonstram efeitos benéficos nos pacientes chagésicos em relacdo a reducdo de
sintomas e modificagdo do perfil neurohormonal (28). Embora ndo se disponha de
estudos com estes agentes sobre a mortalidade dos pacientes chagasicos, parece licito
admitir que os efeitos favordveis dos IECA em outras etiologias possam ser
extrapolados para a IC de etiologia chagésica. Assim, os IECA devem ser utilizados em
doses otimizadas e obedecendo aos mesmos pressupostos dos pacientes nao chagésicos.
Nos casos de intolerancia aos IECA, os ARA sdo a alternativa recomendada. A
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espironolactona também esta indicada em pacientes chagasicos sintomaticos, inclusive
com uma especulagdo adicional (11); pelo seu efeito em reduzir a formagao de fibrose,
este farmaco seria potencialmente benéfico na MCC, uma vez que esta ¢ caracterizada
pela presenca de grande quantidade de fibrose.

Como referido acima, um dos mecanismos patologicos presentes na MCC ¢ a
neuropatia autonomica vagal que precede a ativacdo adrenérgica nos doentes com IC.
Estudos clinicos com metoprolol e carvedilol, t€m demonstrado melhoria funcional e
aumento da FE (11,30). Assim, a semelhanca dos IECA, os BB apresentam alto
potencial para reduzir a morbilidade e a mortalidade dos pacientes chagésicos e sdo
recomendados em dose otimizadas. A digoxina € outro farmaco comummente utilizado
na IC; todavia, ndo existem dados sobre a sua eficicia e seguranca na IC chagasica. A
sua acdo inibitoria sobre o n6 sinusal e a jun¢do auriculo-ventricular que pode ser
potencializada pela associacdo com outros farmacos, como BB ou amiodarona, faz com
que se recomende a digoxina em doses baixas para pacientes sintomaticos ou com
arritmias supraventriculares (fibrilacdo auricular). Porém, o seu uso deve ser bem
controlado pelo maior risco de intoxicacdo e agravamento dos distirbios de conducao
nestes doentes.

A alta prevaléncia de distarbios da condugdo auriculo-ventricular, arritmias
ventriculares e o elevado indice de morte subita sdo caracteristicos da MCC. Durante a
sua evolucdo, numa fase inicial, ¢ comum o paciente com ectopias ventriculares e
episoddios de TVNS assintomatico, que ndo necessita de terapéutica antiarritmica. Com
o desenvolvimento da disfungdo ventricular esquerda, ¢ frequente a ocorréncia de
episoddios de TVNS e TVS aumenta, sendo recomendado nestes pacientes a utilizacao
de amiodarona e CDI (24). Em pacientes que apresentam bradiarritmias por BAV esta
indicada a colocagao de pacemaker.

Os fendmenos tromboembolicos s3o uma manifestagdo importante em pacientes
chagasicos. Portanto, ndo havendo contraindicacdo, os pacientes com disfuncio
ventricular devem fazer anticoagulagdo oral, com estrita monitoragdo devido a maior
frequéncia de disfuncdo hepatica pela congestao (31).

A MCC ¢ uma doenga progressiva, de grave prognoéstico e com elevados indices
de morbi-mortalidade mesmo com tratamento clinico atual otimizado. Assim sendo, um
numero grande destes pacientes ¢ considerado para transplante cardiaco; inclusive no

Brasil, a MCC ¢ a terceira causa de indicacdo para transplante cardiaco (32).
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O transplante cardiaco para os portadores de MCC suscitou muitas davidas e
chegou mesmo a ser contraindicado pelo facto desta ser uma doenca de etiologia
infeciosa sistémica, cronica e incuravel, sem tratamento capaz de erradicar o parasita,
que gera modulagdo do sistema imunoldgico e com potencial para reativacao da infecao
pela imunossupressdo, o que poderia aumentar a morbi-mortalidade precoce poés
transplante e comprometer a fungcdo do enxerto a curto e longo prazo. Atualmente,
porém, o progndstico de receptores chagésicos e ndo chagésicos partilha de indices de
sobrevida a curto e longo prazos semelhantes (32). Os fatores que podem contribuir
para isto sdo: pacientes mais jovens e com menos co-morbilidades, rejeicdes menos
severas e menor incidéncia de doenga vascular do enxerto (11).

As complicagdes no pos-transplante incluem: infegdo, rejei¢do, reativacao da
DC e neoplasias (32-35). Quanto a reativagdo da DC e a incidéncia de neoplasias, que
no passado representavam grandes complica¢des, convém assinalar que hoje em dia
foram superadas pela evolugdo dos esquemas de tratamento especifico do parasita e
pelo uso de terapéutica imunossupressora de baixa dose. O esquema mais utilizado na
imunossupressdo de manutengdo ¢ ciclosporina (com niveis sanguineos entre os 100 e
150 ng/mL) + azatioprina/micofenolato de sodio + corticoesteroide, sendo este tltimo
retirado assim que possivel, para reduzir a incidéncia de reativagdo de DC e neoplasias
(33). Desta forma, estas duas complicacdes raramente sdo causas de morte. Por outro
lado, as infe¢des, tanto no local da cirurgia como noutro 6rgdo, apesar de menos
prevalentes nos doentes chagéasicos do que nos ndo-chagésicos, constituem a principal
causa de morte (21%) a médio e longo prazo; a rejei¢do do enxerto ¢ a segunda causa de
obito, acometendo de 10 a 14,0% dos doentes (11).

O transplante cardiaco nestes pacientes apresenta desafios Unicos que diferem,
quando comparados com outras etiologias, devido a possibilidade de reativacdo da
infeccdo pelo 7. cruzi. Requer monotorizagdo constante nos primeiros meses de pos-
operatorio e boa resposta ao tratamento especifico (35-38). No entanto, ¢ a Unica forma
de terapia existente capaz de modificar a progressao natural da doenga na fase terminal,
conferindo aos mesmos uma sobrevida e uma qualidade de vida excelentes como o caso

aqui apresentado denota.
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IV. DISCUSSAO

O caso apresentado neste trabalho demonstra a evolugdo cronica e incessante da
infecdo por 7. cruzi, desde o seu diagndstico ao transplante cardiaco na fase terminal. A
histéria clinica, os exames serologicos para DC, as anomalias detetadas no ECG e os
achados ecocardiograficos aqui descritos sdo caracteristicos de MCC. A progressao da
doenca cardiaca corresponde ao descrito na literatura, inclusive este caso suscita um
particular interesse, pela sua sindrome arritmogénica avancada de dificil controlo e ndo
resolvida com implante de CDI ou ablagao.

Como a maioria dos casos de infe¢do por 7. cruzi, o paciente ndo manifestou
sintomas na fase aguda, tendo o diagndstico de DC sido feito por rastreio de doagdo de
sangue na fase cronica indeterminada da doenga. A histéria clinica evoluiu com
episodios repetidos de sincope e palpitagdes, juntamente com o bloqueio de ramo direito
associado ao hemibloqueio anterior esquerdo visivel no ECG e serologias positivas para
T. cruzi, estabelecendo o diagnodstico de MCC. A continua progressdo da doenca e
consequente degeneracdo do sistema condutor e do miocardio determinaram um
aumento progressivo do niimero e da gravidade dos episddios de lipotimia, sincope e
palpitacdes, tendo sido necessdria a implantacdo de pacemaker e posteriormente de
CDI. Esta piora da sintomatologia arritmica acompanhou-se de um quadro clinico
progressivo de IC global, com o ECO a entrada do SU revelando uma FE de 37%, um
diametro diastolico final do ventriculo esquerdo de 80mm e uma disfungdo sistélica
difusa importante. Instituida terapéutica otimizada no internamento, o doente manteve
quadro clinico de tempestade elétrica, com TVS recorrentes e instabilidade
hemodinamica.

De acordo com a estratificacdo de risco em doentes com MCC descrita acima, o
quadro clinico do paciente antes do transplante cardiaco exibia 18 pontos, baseado no
sexo masculino (2 pontos), TVNS no Holter (3 pontos), disfun¢do ventricular esquerda
no ecocardiograma (3 pontos), cardiomegalia no raio-x (5 pontos) e classe funcional
NYHA 1V (5 pontos). Este resultado classificava-o como doente de alto risco, com 63%
de probabilidade de morrer em 10 anos. Mais ainda, segundo o estudo de Cardinalli-
Neto et al, por apresentar mais de 4 choques por CDI em 30 dias, tinha 19% de
probabilidade de vida aos 2 meses. Desta forma, e tendo em conta que ele se encontrava
sob terapéutica otimizada para IC e arritmias, o transplante cardiaco era a tinica opg¢ao

de tratamento vidvel para modificar a progressio da doenca. Ndo obstante as
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peculiaridades do TC para doentes chagasicos, este revelou-se uma Otima estratégia
terapéutica neste caso e na experiéncia global deste hospital em Sao Paulo com mais de
50 pacientes chagasicos transplantados (36-38). Apesar do doente ter manifestado no 1°
més pos-transplante reativagdo de DC, embora facilmente controlada com alopurinol
300mg/ 2x dia, podemos afirmar que o transplante foi benéfico e pude testemunhar que

atualmente o mesmo se encontra assintomatico ¢ com fun¢ao do enxerto normal.
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