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Miocardiopatia dilatada em pacientes com infec¢io chagasica crénica.
Relato de dois casos fatais autoctones do Rio Negro,
Estado do Amazonas

Dilated cardiomyopathy in patients with chronic chagasic infection.
Report of two fatal autochthonous cases from Rio Negro,
State of Amazonas, Brazil

Pedro Vifias Albajar ?, Sénia Velihovetchi Laredo 2, Mariano Brasil Terrazas 2
e José Rodrigues Coura !

Resumo Dois casos fatais de miocardiopatia chagasica crénica dilatada séo relatados pela primeira vez em
pacientes autdctones do rio Negro, Estado do Amazonas. Ambos os casos, um homem de 45 anos de idade
e uma mulher de 44, nasceram e viveram toda a vida na regido do Rio Negro, no norte do Estado do Amazonas,
tendo sido picados numerosas vezes por triatomineos silvestres em piacabais da drea. Os pacientes que
tiveram as reacdes sorologicas positivas para anticorpos anti-Trypanosoma cruzi (imunofluorescéncia, ELISA
e Wertern blot) desenvolveram nos dltimos 5-7 anos um quadro de insuficiéncia cardiaca progressivo, com
aumento global da area cardiaca, bloqueios atrioventricular e de ramo esquerdo e extrassistoles ventriculares,
faleceram de insuficiéncia cardiaca irreversivel. Um dos casos em que foi feita a bidpsia cardiaca cirurgica
pés-mortem, mostrou na histopatologia, miocardite crénica com infiltrado mononuclear difuso, com areas de
adensamento celular, fibrose, dissociagdo, fragmentacdo e hialinizagdo de fibras cardiacas, sugestivo de
miocardite chagasica crénica e o PCR in situ foi positivo para Trypanosoma cruzi.

Palavras-chaves : Miocardiopatia créonica dilatada. Doenca de Chagas. Rio Negro. Amazdnia brasileira.

Abstract Two fatal cases of human chronic chagasic cardiomyopathy are reported, for the first time, in
autochthonous patients from Rio Negro, Amazonas State. Both cases, (45 year old man and 44 year old
woman) who were born and lived their whole lives in the Rio Negro region, in the northern part of the state of
Amazonas, reported having been bitten several times by triatomine bugs in their camping huts while gathering
piacava fibers. The patients, who had confirmed positive serology for Trypanosoma cruzi antibodies (indirect
immunofluorescence, ELISA and Western blot), developed in the last 5-7 years a progressive cardiac failure,
with global enlargement of the heart, atrioventricular and left bundle branch block, ventricular extrasystoles,
both dying from irreversible cardiac insufficiency. The histopathology of a post-mortem surgical cardiac biopsy
performed in one of the cases showed chronic myocarditis with diffuse mononuclear cell infiltrates, with areas
of focal cell accumulation, fibrosis, lytic necrosis of myocardial fibers, suggestive of chronic chagasic myocarditis.
Anin situ PCR was positive for Trypanosoma cruzi.

Key-words : Dilated chronic cardiomyopathy. Chagas disease. Rio Negro. Brazilian Amazon.

A infecc@o chagasica na Amazdnia brasileira foi
sempre considerada como uma enzootia silvestre,
desde que Carlos Chagas confirmou, em 1924, como
Trypanosoma cruzi parasitos isolados por Aben-Athar
em macacos da espécie Saimiri sciureus, do Estado
do Para*. Embora numerosas espécies de animais

silvestres tenham sido descritas como reservatorios®®
e pelo menos 10 das 16 espécies de triatomineos
daquela regido tenham sido encontrados infectadas pelo
T. cruzi?®71% somente em 1969 foram descritos os
primeiros casos agudos da infec¢gdo humana?’ e até 1992,
apenas 38 casos haviam sido publicados na literatura’.
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Nos Ultimos 10 anos, varios casos agudos da doenca
de Chagas tém sido observados na Amazonia brasileira,
a maioria em microepidemias e casos isolados?®® 2! 22,
Entretanto, nenhum estudo sistematico demonstrou
claramente a presenca de casos cronicos autéctones
da doenga, embora um inquérito soroldgico nacional
realizado anteriormente pela SUCAM (hoje Fundacao
Nacional de Saude) tenha demonstrado uma
prevaléncia da infec¢éo de 2,4% no Acre e 1,88% no
Amazonas?®, com concentracdo de 6,8% no municipio
de Barcelos!®, onde seis casos sorologicamente
confirmados®® e um caso agudo haviam sido descritos“.

A partir de 1991, realizamos varios inquéritos
sorologicos e estudos seccionais, incluindo uma
avaliacao clinica e eletrocardiografica de pacientes
sorologicamente positivos na &rea urbana de Barcelos®
e na area rural deste municipio e no de Santa Izabel do
Rio Negro, em populacges ribeirinhas e piacabais do
proprio Rio Negro e dos afluentes Araca, Demeni,

Curuduri, Padauiri, Preto e Ereré. Estes estudos tém
demonstrado uma importante prevaléncia soroldgica da
infeccdo chagasica, positividade do PCR para T. cruzie
isolamento desse parasito de casos humanos, de
reservatorios silvestres e de vetores (Rodnius brethesi)
0 que nos levou a considerar a doenga de Chagas como
emergente na area®.

Mais recentemente, temos desenvolvido um estudo
de busca ativa de casos autéctones de cardiopatia
crbnica, encontrando alguns casos suspeitos e dois
deles confirmados sorologicamente, com miocardiopatia
cronica dilatada grave e desenlace fatal, os quais
passamos a descrever.

Normas éticas . O presente estudo seguiu as
diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisa
envolvendo seres humanos, de acordo com a Resolugéo
196/96 do Conselho Nacional de Salde, e de protocolo
adotado pela Secretaria de Saude do Amazonas e pelo
Hospital Getulio Vargas da Universidade do Amazonas.

RELATO DOS CASOS

1° Caso. Paciente de 45 anos de idade, natural do
rio Padauiri (divisa entre os municipios de Barcelos e
Santa lzabel do Rio Negro), onde morou e trabalhou
na extracdo da piacaba desde os 15 até os 37 anos de
idade, quando se mudou para a capital, Manaus. Nunca
viajou para fora do Estado do Amazonas. O paciente
referia ter sido picado varias vezes por triatomineos em
piacabais dos igarapés do rio Padauiri, referindo,
também, ter apresentado varios carocos apés as
picadas no tronco e extremidades. O paciente
identificou o vetor em teste de reconhecimento.

O paciente negava habitos toxicos e alergias
medicamentosas conhecidas. Como antecedentes
médicos relevantes referia seis episddios de maléria, o
ultimo no ano de 1991, negava ter recebido transfusao
sanguinea e qualquer antecedente familiar de cardiopatia.

Cinco anos apos ter transferido residéncia para
Manaus, aos 42 anos de idade, iniciou quadro
subagudo, progressivo, de astenia, dispnéia a esforgos
médios e distensdo abdominal. Um ano depois foi
diagnosticado portador de cardiomegalia pela
radiografia de torax (Figura 1) e iniciou tratamento com
digoxina, furosemida e Capoten. Manteve uma
melhora clinica durante um periodo de 16 meses, depois
do qual e apesar do tratamento médico prescrito,
agravou-se a sintomatologia apresentando astenia,
dispnéia a pequenos esforgos, nauseas pos-prandiais
e retencao hidrica abdominal com aumento de peso.
Foi mantida a medicacdo mais Aldactonell, mas o
paciente permaneceu com o mesmo quadro clinico. O
eletrocardiograma (Figura 2) mostrava um bloqueio AV
de 1° grau, sobrecarga auricular esquerda, bloqueiro
de 2° grau de ramo esquerdo e alteracdo de
repolarizagdo ventricular da parede antero-lateral.

Um més antes do desenlace fatal, o paciente foi
internado no Hospital Universitario Getulio Vargas, em
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Manaus, com ortopnéia, tosse seca, edema de membros
inferiores e orientag@o diagnostica de insuficiéncia
cardiaca congestiva. Suspeitou-se, pela primeira vez,
de cardiopatia chagasica, que uma sorologia realizada
na Fundacdo Hemo-AM de Manaus confirmou. A
sorologia foi reconfirmada por imunofluorescéncia indireta
e ELISA no Instituto Oswaldo Cruz e Western blot no
Instituto de Medicina Tropical de Sao Paulo. A
ultrassonografia detectou derrame pleural a direita, figado
congesto e auséncia de ascite. Os ecocardiogramas
(Ecocolordoppler HDI 3.000) evidenciaram uma
miocardiopatia dilatada, insuficiéncia mitral e tricispide
(funcionais) de grau leve e hipertensao arterial pulmonar.
O transito esofageano e intestinal resultou dentro da
normalidade. Finalmente, foi colocado um marcapassos
bicameral com indicacdo de bradicardia ventricular de
36bpm e insuficiéncia cardiaca congestiva.

O paciente recebeu alta hospitalar, mas duas
semanas depois foi reinternado com suspeita de
marcapasso nao funcionante, pois apresentava uma
freqliéncia cardiaca de 36bpm, ortopnéia e dispnéia aos
minimos esforgos. Foi feita prescricdo hospitalar com
dieta hipossddica, restricdo hidrica de 600ml/dia,
Cedilanide®, furosemida, captopril, omeprazol,
diazepan, Aldactonell, amiodarona, dipirona,
metoclopramida, Luftal® e oxigénio. O paciente
manteve-se estavel dentro da gravidade com pulso de
56bpm, PA de 120/90mmHg e afebril. Apresentava
palidez muco-cutanea e ictericia leves, ingurgitagéo
jugular e hepatomegalia de 4cm. Os resultados dos
exames durante a internacdo foram: 1,53mg/dl de
creatinina, 11,21mg/dl de &cido Urico, 110mg/dl de uréia,
8.340/mm? de leucdcitos (com 67% de neutrdfilos, 15%
de linfécitos, 7,1% de mondcitos, 6,3% de eosinodfilos e
1,2% de basdfilos), 4,03 milh6es/mm? de heméacias e
39,5% de hematocrito.
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Figura 1 - Radiografia de torax em AP, mostrando aumento global da area
cardiaca e derrame pericardico a direita.
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F/%Jra 2 - Eletrocardiograma evidenciando blo(?ue/o
de 1° grau, bloqueio de ramo esquerdo de
3° grau e a teragoes de repolarizacdo ventrlcular
de parede antero-lateral.
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Na madrugada do 22° dia de internagdo agravou-
se 0 quadro de insuficiéncia cardiaca congestiva do
paciente que ndo reagiu ao tratamento habitual de
choque, vindo a falecer. Nao foi realizada a necropsia.

2° Caso. Mulher de 44 anos de idade, nascida no
rio Icana, no municipio de Sdo Gabriel da Cachoeira,
onde morou até os 10 anos de idade. Posteriormente
foi morar no rio Preto, no municipio de Santa Izabel do
Rio Negro, até que ha sete anos veio morar na
Comunidade de Piloto, no Rio Negro, proxima a cidade
de Barcelos. A paciente nunca viajou fora do Estado do
Amazonas.

A paciente trabalhou na extracéo da piacaba desde
os 10 até os 37 anos de idade, quando deixou o rio
Preto em cujos igarapés trabalhou durante 27 anos. Ela
identificou o triatomineo nos testes de reconhecimento,
referiu ter sido picada pelo inseto inlmeras vezes e ter
apresentado em varias ocasifes carocos apos as
picadas no tronco e extremidades.

A paciente negava antecedentes médico-cirlrgicos
relevantes assim como ter recebido alguma transfusao
sanguinea. Como antecedentes familiares, ela referia
um irm&o que faleceu com inchacgo e canseira.

Aos 37 anos de idade deixou o trabalho extrativista
porque iniciou sintomatologia com astenia e dispnéia
progressiva até aos pequenos esforgos, e ortopnéia.
Negava edemas, tosse e qualquer tipo de dor.

Aos 42 anos de idade foi consultada pela
primeira vez por cardiologista, quem solicitou um
ecocardiograma. O ecodopplercardiograma evidenciou
uma miocardiopatia dilatada difusa, hipertenséo
pulmonar, insuficiéncia mitro-tricuspidea funcional e
derrame pericardico discreto. O resultado do exame
sanguineo foi: 3,3milhdes de hemacias, 32% de
hematdcrito, 6.000 leucocitos (com 62% segmentados,
34% linfécitos, 2% mondcitos, 1% basofilos). As ultra-
sonografias de abdome superior e pélvis evidenciaram
colecistite alitidsica. Foram realizadas repetidas pesquisas
de BAAR com resultado negativo. A paciente retornou a
comunidade dela com a prescricdo de digoxina,
furosemida, Capotend e Aldactonel]. A paciente evoluiu
favoravelmente diminuindo a dispnéia (sendo agora s6 a
esforcos moderados). Os sinais vitais normalizaram e a
paciente continuou tratamento com digoxina,
hidroclorotiazida e captopril. Os ECG registraram um ritmo
sinusal a 80bpm, com freqlientes extrassistoles,
ventriculares, ondas T negativas em V5, V6. (Figura 3).

avVR
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V4

V5 V6

Figura 3 - Ejet(ocardio;](ama com freqlientes extrassistoles ventriculares, disttrbio
da condug&o intraventricular do estimulo e ondas T. negativas em V5 e V6.
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Sete dias antes do desenlace fatal, a paciente
adoeceu com bronquite aguda, tosse pouco produtiva
de catarro branco e anorexia. A paciente néo
apresentava clinica de insuficiéncia cardiaca. Foi
internada uma semana depois na Unidade Mista de
Barcelos para tratar o mencionado quadro de IRA e a
prescricdo hospitalar manteve o tratamento pregresso
acrescentando antibioticoterapia de amplo espectro. Os
exames hospitalares mostraram uma leucometria de
11.150 (com 61% de segmentados, 3% de bastdes, 30%
de linfécitos, 6% de mondcitos, e 0% de eosindfilos),
3.770.000 heméacias/mm?3, 11,3gr/dl de hemoglobina,
34% de hematdcrito e uma VSG de 86 mm na 12 hora e
de 102mm, na segunda. Uma nova pesquisa para BAAR
foi negativa. A radiografia de térax mostrou aumento global
da &rea cardiaca e congestao pulmonar (Figura 4).

Na madrugada do segundo dia de internacgéo, a
paciente iniciou quadro de edema agudo de pulméao
por insuficiéncia cardiaca, com ortopnéia, freqiéncia
respiratoria de 45 a 50irpm, pulso de 108bpm, afebril,
e com hipotensdo grave de até 50/30mm de Hg.

Figura 4 - Radiografia de térax em AR, mostrando aumento global
da area cardiaca e congestao pulmonar.

N&o apresentou hepatomegalia nem edema de
extremidades. A prescrigcdo hospitalar foi restricao hidrica,
Cedilanide®, furosemida, captopril, cimetidina,
aminofilina e oxigénio. A paciente faleceu 12 horas depois
de iniciar o quadro agudo de insuficiéncia cardiaca , com
edema pulmonar, ndo respondendo as manobras e
medicacao habitual de choque cardiogénico. Foi feita
uma biépsia cirargica do coragdo pds-mortem, cuja
histopatologia mostrou uma miocardite cronica, com
infiltrado mononuclear difuso com areas de
adensamento, fibrose, dissociacao e hialinizacdo de
fibras cardiacas sugestivo de miocardiopatia chagasica,
confirmada por PCR in situ (Figura 5).

Em ambos os pacientes os resultados dos exames
sorolégicos: imunofluorescéncia indireta anti T. cruzi,
teste ELISA CRA/FRA do fabricante Biomanguinhos-
FIOCRUZ (leitura visual) e a técnica de Western blot
Trypomastigote Excreted-Secreted antigen (TESA)?°
foram positivos para Trypanosoma cruzi. O PCR
no sangue, hemocultura com meio LIT/NNN e
xenodiagnaostico direto, foram negativos.

Figura 5 - Histopatologia: fragmentalgéo e dissociacdo de fibras
miocardicas, com infiltrado mononuclear predominante e discreta
fibrose intersticial.

DISCUSSAO

A baixa morbidade da infecgdo chagésica em nossa
area de estudo no Rio Negro foi atribuida em trabalhos
anteriores®® a baixa parasitemia dos casos na fase
cronica, demonstrada pelos baixos indices de
xenodiagnostico, hemoculturas e PCR positivos. De
fato, em mais de 70 casos sorologicamente confirmados
para infeccdo chagasica tivemos apenas 10
xenodiagnésticos positivos para Trypanosoma cruzi e
16 de PCR, identificando DNA do parasito, o que indica
uma baixa parasitemia. Por outro lado, o tipo de parasito
circulante na area, classificado como T. cruzil (silvestre)
ou T. cruzi Z3, apresenta baixa patogenicidade para
camundongos, atribuindo-se, também, a essa
caracteristica a baixa morbidade da infeccdo na area®.

Entretanto, o mesmo ndo ocorre na fase aguda da
doenca, onde varios casos apresentam manifestacdes
clinicas exuberantes®® 2122 0 que contrasta com o
reduzido numero de casos crdnicos sintomaticos na
area entre os sorologicamente confirmados.

Infelizmente, ndo foi possivel isolar o parasito por
xenodiagnodstico e hemocultura nos casos aqui
apresentados, nem o PCR identificou a presenca de
DNA do parasito no sangue, o que realmente ocorre
em um percentual muito baixo em nossa area de
trabalho no Rio Negro. Em areas endémicas classicas
de doenca de Chagas, no Sudeste e Centro-oeste do
pais, onde circula o T. cruzi Il (doméstico), isola-se o
parasito por xenodiagnostico, em média, em 30% dos
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casos sorologicamente positivos e 0 PCR pode ser positivo
em 50-60% dos casos. Entretanto, esses percentuais sdo
muito baixos em nossa area de trabalho, entre os casos
sorologicamente confirmados. O encontro dos dois casos
relatados neste trabalho, deve-se & busca ativa entre varios
outros com cardiopatia, que tiveram sorologia negativa
para infeccdo chagasica; estes casos aqui relatados
apresentaram sorologia positiva, devendo ser
considerados casos excepcionais, até pela forma de
apresentacao clinica, com manifesta¢des iniciais de
comprometimento esquerdo e bloqueio de ramo esquerdo,
menos freqliente na cardiopatia chagasica classica.

A forma crbnica cardiaca da doenca de Chagas
classica, se caracteriza do ponto de vista histopatol6gico
por uma miocardiopatia inflamatéria, com infiltrado
mononuclear com areas de adensamento celular, fibrose,
dissociacao, fragmentacdo e hialinizagdo de fibras
cardiacas, semelhante a um dos casos apresentados
neste trabalho. Alguns casos apresentam focos de
reativacdo subaguda com predominancia de linfécitos
CD8 e fatores citoxicos!! 1¢ ¥ importantes na evolucéao
da miocardiopatia, e até formas com intenso parasitismo
miocardio e rapida evolugcdo caracterizada como
miocardite chagéasica subaguda®. Outras forma podem
ser mais protraidas com raros focos inflamatérios de lenta
evolugcdo, como € o caso da forma indeterminada,
naturalmente regulada pela intensidade do parasitismo
e pelo tipo de resposta do hospedeiro!. Os ninhos de
formas amastigotas do T. cruzipodem ser muito raros na
miocardiopatia chagéasica croénica, podendo atingir

em média 30%. Naturalmente, com as técnicas
imunoquimicas (imunofluorescéncia e imunoperoxidase)
e de hibridizagdo com PCR in situ, como em um dos
casos apresentados neste trabalho, particularmente
guando se procura nas areas inflamatérias, hd um grande
aumento da positividade! 1112,

Do ponto de vista anatomo-clinico evolutivo, a
miocardiopatia chagasica cronica apresenta alguns
padrées predominantes, embora n&o exclusivos:
miocardiopatia inflamatéria dilatada, com grande
aumento da area cardiaca, evoluindo para insuficiéncia
cardiaca ou morte sibita; miocardiopatia inflamatéria
arritmogénica, com area cardiaca normal ou
moderadamente aumentada, comprometimento intenso
do sistema de conducdo e morte subita e a forma
protraida, com lesdes residuais, pouco evolutivas. Os
casos apresentados neste trabalho enquadram-se no
primeiro grupo, com uma caracteristica peculiar — o
comprometimento esquerdo predominante, pelo menos
na fase inicial da doenga. Seria isto uma caracteristica
regional ou cepa-especifica para o T. cruzi | (silvestre),
predominante na area ou apenas uma coincidéncia em
uma area de baixa morbidade para a doenca de
Chagas? Como néo existe um padréo de forma crénica
da doenca de Chagas na area, estamos aprofundando
o0 estudo clinico, radiolégico, eletro e ecocardiografico
de pacientes com sorologia positiva na regiao, tentando
definir melhor a morbidade e as formas clinicas da
doenca cronica, inclusive com o estudo radioldgico e
funcional do aparelho digestivo.
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