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Caso 1/2018 - Homem Jovem com Cardiopatia que se Expressou
Principalmente por Arritmias Ventriculares, Disfuncao de Ventriculo

Direito e Sincope

Case 1/2018 - Young Male with Heart Disease Expressed Mainly as Ventricular Arrhythmia, Right Ventricular

Dysfunction and Syncope

Desiderio Favarato e Luiz Alberto Benvenuti
Instituto do Coracao (InCor) HC-FMUSE, Sdo Paulo, SP — Brasil

Trata-se de paciente do sexo masculino de 36 anos, com
histéria de sincopes desde os 20 anos de idade e dispneia
desde os 30 anos de idade. Apresentou piora acentuada nos
seis meses que antecederam a Gltima internacao.

O inicio dos sintomas foi com episédios de sincope aos 20 anos
de idade. Na investigagao foi descartada causa neurolégica e
detectada cardiopatia com dilatacao cardiaca e disfungao sistélica
do ventriculo esquerdo. Negava dispneia nessa época.

O ECG (2001) revelou complexos de baixa voltagem no
plano frontal e atraso final de condugao.

Os exames laboratoriais (abril 2001) revelaram:
hemoglobina, 14,6 g/dl; hematécrito, 42%; leucécitos,
4900/mm3 (31% neutrdfilos, 14% eosindfilos, 1% basofilos,
37% linfécitos e 17% mondcitos); plaquetas, 170000/mms3;
potassio, 4 mEq/l; sédio, 134 mEq/l; creatinina, 1 mg/dl; ureia,
39 mg/dl; TAP (INR), 1,0; TTPA (rel tempos), 1,16.

Aangiorressonancia (12 abr 2001) de artérias carétidas internas,
cerebrais anterior, média e posteriores, e vertebrais foi normal.

O ecocardiograma (5 jun 2001) revelou: diametros de
aorta e atrio esquerdo de 32 mm, de ventriculo esquerdo
(diastdlico/sistélico) de 65/52 mm; fracao de ejecao de 40%
(Simpson); espessura de septo e parede posterior de 10 mm;
ventriculo direito, 23 mm; sinais indiretos de hipertensao
pulmonar, que foi estimada em 40 mmHg. O ventriculo
esquerdo apresentava hipocinesia difusa. Havia calcificagao
acentuada dos folhetos da valva mitral.

O teste ergométrico (2 jul 2001) até 70% da frequéncia
maxima prevista ndo revelou alteragbes sugestivas de
isquemia. Houve curva deprimida da pressao arterial e foram
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observadas frequentes extrassistoles ventriculares isoladas, em
pares e taquicardias ventriculares ndo sustentadas de curta
duragdo. O teste foi interrompido devido ao cansago fisico.

A conduta foi tratamento da insuficiéncia cardiaca e
implante de cardiodesfibrilador, sendo o quadro cardiolégico
atribuido a sequelas de miocardite. Foram receitados: losartana
50 mg, amiodarona 400 mg, espironolactona 25 mg e succinato
de metoprolol 75 mg didrios.

Os exames laboratoriais de dez 2002 revelaram: colesterol,
167 mg/dl; TSH, 6,8 ug/ml; T4 livre, 1,6 ng/ml; triglicérides,
43 mg/dl; glicemia, 90 mg/dl; 4cido drico, 4,3 mg/dl.

Novo ecocardiograma (marco 2004) revelou: didametros de
aorta de 31 mm, de &trio esquerdo de 34 mm, de ventriculo
esquerdo (diastélico/sistélico) 60/50 mm, fracao de ejecao
de 42%, espessura de septo e parede posterior de 7 mm.
O ventriculo esquerdo mostrava-se dilatado e com hipocinesia difusa.
O ventriculo direito tinha 31 mm de espessura e era dilatado
e hipocinético. O étrio direito era dilatado. Havia eletrodos de
marca-passo em camaras direitas. Nao havia alteragoes nas valvas
atrioventriculares ou ventriculo-arteriais.

O paciente evoluiu com dispneia aos grandes esforgos e
nao teve mais sincopes. Houve apenas um episédio de choque
inapropriado do desfibrilador em 2005 por problemas no eletrodo
ventricular, que foi substituido. Assim permaneceu até 2012.

O exame ergoespirométrico revelou variagao de frequéncia
de 57 bpm até 122 bpm, e de pressao arterial de 120/80 mmHg
para 185/70 mmHg, com consumo maximo de oxigénio de
28,4 ml/kg/min.

A evolugao ecocardiografica nesse periodo revelou fragdo de
ejecao variando de 44% (2001) a 39% em 2006 e 28% em 2011,
enquanto o didametro diastdlico do ventriculo esquerdo manteve-se
constante (65 mm em 2001, 66 mm em 2006 e 2011).

Foi encaminhado para avaliagao de tratamento cirdrgico da
insuficiéncia cardiaca, contudo, por estar oligossintomético e
apresentar boa capacidade fisica, foi mantido em tratamento
clinico-medicamentoso (2012).

A angiotomografia de artérias coronarias (5 fev 2014) nao
revelou calcificagbes nem lesdes obstrutivas.

Em fevereiro de 2014, recebeu choque do desfibrilador
implantado por taquicardia ventricular e foi submetido a
terapia de ablacao por radiofrequéncia da arritmia.

No estudo eletrofisiolégico (3 fev 2014), ocorreu fibrilagao
atrial durante estimulagao atrial, que se organizava em flutter
e utilizava o istmo cavo-tricuspideo, sendo realizada linha de
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bloqueio no istmo. Na realizacio do mapeamento elétrico
do ventriculo direito, foram observadas regies de cicatrizes
e potenciais tardios de baixa voltagem em paredes posterior
e lateral basais e foram aplicados pulsos de radiofrequéncia
que os eliminaram.

Durante o mapeamento epicardico do ventriculo
esquerdo, observou-se também regidao de cicatriz nao
densa na porgao basal da parede pdstero-lateral e presenga
de potenciais tardios. Nao houve aplicagdo de pulsos de
radiofrequéncia nesses locais.

Durante o estudo, observou-se taquicardia ventricular
sustentada de origem epicardica, mal tolerada, revertida
por cardioversao elétrica. O procedimento foi considerado
bem-sucedido.

Em margo de 2014, o paciente deu entrada na emergéncia
com quadro de trés episddios de disparos de cardiodesfibrilador
implantavel pela manha enquanto caminhava pela praia, sendo
o primeiro precedido por palpitagdes taquicardicas. Apresentou
bradicardia de 40 bpm enquanto recebia amiodarona
endovenosa. Permaneceu assintomdtico na internagao (de 3
a 14 margo 2014). Recebeu alta com prescricao de 50 mg de
losartana, 200 mg de amiodarona, 25 mg de espironolactona
e 75 mg de succinato de metoprolol, além de programagao
do cardiodesfibrilador implantdvel para marca-passo em
frequéncia de espera minima de 40 bpm.

O cateterismo (29 set 2015) revelou: pressao média de atrio
direito, 14 mmHg; pressoes de ventriculo direito (sistélica/
diastélica inicial/diastélica final), 28/06/14 mmHg; pressoes de
artéria pulmonar (sistélica/diastolica/média), 28/18/21 mmHg;
pressao de oclusdo pulmonar, 18 mmHg; pressoes de aorta
(sist6lica/diastdlica/média), 93/60/71 mmHg; débito cardiaco,
3,78 ml/min; resisténcia vascular pulmonar, 0,79 woods;
saturagao arterial de O,, 99,1% e venosa de O,, 70,4%.

Foi realizado novo estudo eletrofisiolégico (29 set 2015).
No inicio do procedimento, o paciente estava em ritmo
sinusal, com periodos de bloqueio atrioventricular 2:1 e
bloqueio atrioventricular total durante o procedimento, sendo
o ressincronizador (cardiodesfibrilador CRT) programado em
VVI 40. Realizado mapeamento eletrofisiol6gico e mapa de
voltagem de ventriculo direito (endocérdico), com evidéncia
de cicatriz em regiao lateral da via de saida do ventriculo
direito, estendendo-se até a regidao do anel tricuspideo.
Os extra-estimulos induziram taquicardia ventricular
tipo | (TV1) com complexos positivos em derivagoes I,
aVL, com eixo superior e negativo em V,, sem transicao.
No mapeamento de ativagao durante a taquicardia,
evidenciou-se potencial mesodiastélico em area de cicatriz
na regido lateral da via de saida do ventriculo direito.
Ap6s a aplicacdo de radiofrequéncia nesse local houve
interrupgao da TV1. Também foi realizada homogeneizacao
da cicatriz com extensdo da lesdo até anel tricuspideo.
Novos testes com extra-estimulos nao induziram arritmias.

N&o mais houve intercorréncias por arritmia e o paciente
continuou oligossintomatico para dispneia.

Em consulta médica (janeiro de 2016), revelou piora dos
sintomas com dispneia ao tomar banho ou caminhar menos de
duas quadras. Apesar do apetite mantido, estava perdendo peso.
Estava em uso de amiodarona 400 mg, espironolactona 25 mg,
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succinato de metoprolol 50 mg, losartana 50 mg, levotiroxina
75 mcg, magnésio 400 mg e furosemida 20 mg didrios.

O exame fisico revelou pressao arterial de 700/80 mmHg,
frequéncia cardiaca de 60 bpm, sem sinais de hipervolemia
ou congestao pulmonar, com perfusao regular. Aumentou-se
o losartana para 75 mg didrios.

Na evolugao, o paciente continuou muito limitado para
suas atividades didrias e foi colocado em fila de transplante
cardiaco, que foi realizado em 12 de abril de 2016.

Aspectos clinicos

O paciente apresentou sincopes desde a idade de
20 anos, insuficiéncia cardiaca desde a idade de 30 anos e foi
transplantado aos 36 anos.

Desde o inicio dos sintomas, foi detectada cardiopatia
com dilatagao acentuada e disfuncao moderada de ventriculo
esquerdo. O teste de esforgo revelou arritmia ventricular
frequente. As sincopes foram atribuidas as arritmias ventriculares
malignas e foi implantado desfibrilador.

Evoluiu estavel e sem sincopes por 11 anos, quando foi
detectada queda acentuada da fracao de ejecao ventricular.

Aos 34 anos de idade, houve choque adequado do desfibrilador
em episédio de taquicardia ventricular e o paciente foi submetido
a estudo eletrofisiolégico, que desencadeou fibrilagao atrial e foi
realizado bloqueio istmo-caval. Durante o mesmo estudo, foram
observadas regides compativeis com cicatrizes e potenciais tardios
de baixa voltagem nas paredes basal posterior e basal lateral do
ventriculo direito, que sofreram ablagao com desaparecimento
de tais potenciais. Contudo, durante o procedimento, o paciente
apresentou taquicardia de origem epicdrdica, mal tolerada, sendo
submetido a cardioversao.

Um ano depois, o paciente voltou a apresentar taquicardia
e cardioversao adequada pelo desfibrilador, sendo novamente
submetido a estudo eletrofisiolégico, que demonstrou cicatriz
na via de saida do ventriculo direito, que se estendia até o
anel tricuspideo. Os extra-estimulos desencadearam TV1 de
origem no ventriculo direito e apds ablagdo com aplicacao de
radiofrequéncia, ndo sendo mais desencadeada.

Ap0s alguns meses, o paciente foi internado por insuficiéncia
cardiaca classe funcional Ill da NYHA e foi colocado em fila de
transplante cardfaco.

Assim, estamos frente a um caso de cardiopatia que se
apresentou como sincopes por arritmias ventriculares e pouca
disfungdo ventricular esquerda, apesar da dilatagao desse tltimo.

Entre as cardiopatias que evoluem principalmente com
arritmias ventriculares, temos a cardiopatia da doenga de
Chagas, a sarcoidose, a cardiomiopatia hipertréfica e a
cardiomiopatia arritmogénica do ventriculo direito.

Quanto a doenca de Chagas, sabe-se que frequentemente
causa arritmias, insuficiéncia cardiaca e morte sdbita, mas o
paciente nao apresentava ECG e ecocardiograma tipicos dessa
doenga. Nao havia no ECG bloqueio de ramo direito, nem
bloqueio da divisao antero-superior do ramo esquerdo, e o
ecocardiograma nao revelou hipocinesia difusa acentuada ou
aneurisma de ponta. Além disso, aparentemente, nao havia
epidemiologia positiva para tal doenga, nem a predominancia
de sinais de insuficiéncia cardiaca direita.’?
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O acometimento cardfaco da sarcoidose tem como
principais manifestacdes os bloqueios atrioventriculares,
as arritmias malignas e a morte sibita, todos causados
pela infiltragdo do sistema de condugdo e miocérdio por
granulomas ndo caseosos. Alguns estudos revelaram que,
em pacientes com sarcoidose pulmonar ou sistémica, ha
acometimento cardiaco em 5% dos casos e em até 25%
dos estudos de necropsia. Contudo, exames de imagem
demonstram acometimento em até 50% dos pacientes.
Individuos com sarcoidose extracardiaca comprovada por
bidpsia devem ser interpelados para os sintomas de sincope,
pré-sincope ou palpitagdes. O ECG é exame obrigatério em
todos os pacientes com sarcoidose e, se alguma anormalidade
for encontrada, o ecocardiograma e outros exames de
imagem, como a ressonancia magnética e o PET com glicose
marcada com fltor-14, podem ser (teis.?

O presente caso poderia se encaixar perfeitamente no
diagnéstico de sarcoidose, contudo, ndo houve comprovagao
de sarcoidose extracardiaca, principalmente o acometimento
pulmonar, que é o mais comum.

A cardiomiopatia hipertréfica pode ser causa de sincopes e
morte stbita, contudo, no presente caso, nao havia hipertrofia
cardfaca com pelo menos uma parede com espessura maior
ouiguala 15 mm.*

A cardiomiopatia arritmogénica do ventriculo é doenca
genética por mutagoes dos genes codificadores da desmosina,
caracterizando-se pela substituigao fibrogordurosa do
miocardio do ventriculo direito. As alteragoes podem se iniciar
em trés regides do ventriculo direito: trato de entrada, trato
de saida ou ponta.

Os critérios diagndsticos dessa doenga foram revisados
por uma forga-tarefa em 2010. Incluem critérios
eletrocardiograficos, de imagens ao ecocardiograma,
ressonancia magnética e ventriculografia direita, histéria
familiar e alteragoes tissulares na biopsia endomiocardica.

No ECG de repouso, os critérios maiores sao: presenca de
ondas T invertidas de V, a V, em individuos acima de 14 anos,
na auséncia de bloqueio de ramo direito (QRS = 120 ms),
presenga de ondas épsilon no final do QRS em V, a V,.
Os critérios menores sao: inversdo de onda Tem V, e V,, na
auséncia de bloqueio de ramo direito, ou V, a V,; ou ainda onda
Tinvertida em V, a V, na mesma faixa etdria com bloqueio de
ramo direito, ECG de alta resolucao com duracdo = 114 mse
presenca de potenciais de baixa voltagem tardios (< 40 uV),
isto €, nos Gltimos momentos do complexo QRS, > 38 ms.

Quanto a presenca de arritmias, ¢ critério maior a presenca
de taquicardia ventricular sustentada ou ndo com morfologia
de bloqueio de ramo esquerdo com eixo superior. Os critérios
menores sdo: taquicardia ventricular com morfologia de
QRS de bloqueio de ramo esquerdo com eixo para baixo ou
extrassistoles ventriculares frequentes > 500/24horas.

Na ecocardiografia bidimensional, sdao considerados
critérios maiores acinesia, discinesia ou aneurisma regionais
de ventriculo direito acompanhados de uma das seguintes
alteragoes: dilatacao do trato de saida do ventriculo (= 32 mm)
ou seu ndice corrigido para superficie corpérea = 19 mm/m?
no eixo longo; = 26 mm ou seu indice corrigido pela superficie
corporal = 21 mm/m?2 no seu eixo curto; ou fracao de ejegao

< 33%. E critérios menores: acinesia ou discinesia regionais
do ventriculo direito e uma das seguintes alteragoes: dilatagao
de via de saida = 29 e < 32 mm ou seu indice corrigido = 16
e < 19 mm/m?2 no eixo longo; ou no eixo curto entre > 32
e < 36 mm ou com correcao para superficie corpérea = 18
e < 21 mm/m2; ou fracao de ejegdo entre > 33% e < 40%.

Na ressonancia magnética, sao considerados critérios
maiores, além de acinesia ou discinesia, a contragdo
assincronica do ventriculo além de uma das seguintes
alteracoes: indice diastélico final de ventriculo direito
> 110 ml/m2 em homens e = 100ml/m2 em mulheres;
ou fragdo de ejegdo < 40%. Os critérios menores sao as
alteragdes de motilidade ja descritas para os critérios maiores
acompanhadas por indice diastélico final de ventriculo direito
=100e < 110 ml/m2 em homens e = 90 e < 100 ml/m2 em
mulheres, ou fracao de ejecao > 40% e < 45%.

A histéria familiar tem forca de critério maior quando a
cardiomiopatia arritmogénica do ventriculo direito foi diagnostica
em parentes de 12 grau tanto por preencherem os critérios acima
descritos quanto por biopsia ou autopsia positiva ou, ainda, se
houver comprovagao da presenca das mutagoes relacionadas ao
desenvolvimento da cardiomiopatia. Os critérios menores sao:
suspeita ndo passivel de comprovagao da doenga em parentes do
19 grau; morte stibita em parentes em 12 grau antes dos 35 anos
devido a provavel presenca dessa cardiomiopatia ou, ainda,
diagnéstico comprovado em parente de 22 grau.

Quanto as caracteristicas tissulares, temos como critério
maior a presenca de menos de 60% de miécitos em andlise
morfométrica ou < 50% por estimativa com reposigao por
tecido fibroso da parede livre do ventriculo direito em pelo
menos duas amostras endocardicas associada ou nao a
substituigdo gordurosa. No critério menor estdo presentes as
mesmas alteragdes acima e taxa de midcitos residual entre
60% e 75% na morfometria e entre 50% e 65% por estimativa.’

No caso atual, infelizmente, nao tivemos acesso ao
tragado original do ECG e, assim, nao pudemos usa-lo como
método diagnéstico.

Contudo, no estudo eletrofisiolégico, desencadeou-se
taquicardia ventricular com morfologia de bloqueio de ramo
esquerdo com eixo para cima, um critério maior para o
diagnéstico dessa doenca.

O ecocardiograma nao revelou detalhes que confirmassem
o diagnéstico, mas evidenciou ventriculo direito dilatado
e hipocinético.

A ressonancia magnética nao foi realizada pela presenga
do desfibrilador, implantado logo no inicio do quadro clinico,
pois se atribuiu a causa da sincope a arritmia, que, como a
disfungao de ventriculo esquerdo, seriam sequelas de episédio
pregresso de miocardite.

Embora a ressonancia tenha sido considerada o padrao-ouro
no diagnéstico ndo invasivo dessa doenga, a taxa de falsos
positivos tem sido muito alta.®

Em tempo, a terapéutica de eleicao dos portadores de
cardiomiopatia arritmogénica do ventriculo direito é o
implante de desfibrilador, pois o uso de antiarritmicos ou
a ablagao em estudo eletrofisiolégico ndo se revelaram
alternativas confiaveis para reducdao da morte stbita.”
(Dr. Desiderio Favarato)
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Hipétese diagnéstica: Cardiomiopatia arritmogénica do
ventriculo direito. (Dr. Desiderio Favarato)

Exame anatomopatolégico

O coragao explantado pesou 576 g, encontrando-se
sem grande parte do &trio esquerdo. Apresentava volume
muito aumentado e forma globosa, e abundante gordura
subepicardica. Havia area de abaulamento de limites
imprecisos na via de saida do ventriculo direito, configurando
aneurisma (Figura 1). O ventriculo direito apresentava
dilatagdo proeminente, com presenca de cabo metlico (cabo
do cardiodesfibrilador) impactado no seu apice, focalmente
aderido a borda livre da valva tricispide. Havia substituigao
gordurosa extensa, difusa, da porcdo compacta da parede
livre do ventriculo direito na via de entrada, 4pice e via de
saida (Figura 2). O ventriculo esquerdo apresentava dilatagao
moderada e hipertrofia da parede, com focos isolados de
substituicao fibrogordurosa subepicdrdica (Figura 3). O exame
histolégico confirmou o aspecto macroscépico de substituigao
gordurosa do miocdrdio, havendo também fibrose (Figura 4).
As dreas mais preservadas do miocdrdio exibiam hipertrofia
dos cardiomidcitos, focos de fibrose e discreto infiltrado
inflamatério linfo-histiocitario intersticial. O endocardio estava
espessado e esbranquigado na area do aneurisma da via de
saida do ventriculo direito. As valvas cardiacas e as corondrias
epicardicas nao apresentavam particularidades. Nao havia
trombos cavitarios. (Dr. Luiz Alberto Benvenuti)

Diagnéstico anatomopatolégico: Cardiomiopatia
arritmogénica do ventriculo direito. (Dr. Luiz Alberto Benvenuti)

Comentarios

Caso de homem jovem, de 36 anos de idade, com
cardiopatia caracterizada por episédios de sincope desde

0s 20 anos de idade, cardiomegalia e disfuncao ventricular,
tendo sido implantado cardiodesfibrilador em 2001.
O estudo eletrofisiolégico evidenciou cicatrizes e potencias
tardios em diversas regides do ventriculo direito, com
indugao de taquicardia ventricular em exame de 2015.
Devido a progressao da disfungdo ventricular e insuficiéncia
cardiaca foi submetido a transplante cardiaco em 2016.
O exame anatomopatolégico do coragao explantado
revelou tratar-se de cardiomiopatia arritmogénica do
ventriculo direito, com acentuada substituicao adiposa
da porgao compacta de todo esse ventriculo, com
formacdo de aneurisma na via de saida. Havia também
acometimento do ventriculo esquerdo, que exibia focos
de infiltragdo fibroadiposa subepicardica. A cardiomiopatia
arritmogénica do ventriculo direito, também chamada
de displasia arritmogénica, é cardiomiopatia primdria
de base genética, tendo mais comumente heranga
autossdmica dominante. J& foram identificadas véarias
mutagdes relacionadas a doenga, geralmente em genes
relacionados a codificagdo de proteinas do desmossomo,
sendo os mais conhecidos os genes da desmoplaquina e da
placoglobina. Pode estar associada a sindrome de Carvajal
ou a doenga de Naxos (queratose palmo-plantar/cabelos
lanosos). A cardiomiopatia arritmogénica do ventriculo
direito é causa frequente de morte sibita em jovens, sendo
considerada a principal causa de morte sibita associada a
atividade esportiva na Italia.® A doenca pode se restringir
ao ventriculo direito, com arritmias muitas vezes severas,
mas, nas formas com insuficiéncia cardiaca progressiva,
como no presente caso, é comum o acometimento
também do ventriculo esquerdo. Como pode haver
acometimento biventricular, muitos advogam o uso do
termo cardiomiopatia arritmogénica. O diagnéstico da
doenga é complexo e multifatorial, devendo-se considerar

Figura 1 - Vista externa da face anterior do coragéo explantado. A gordura epicérdica é abundante, notando-se formagéo aneurismatica colapsada na via de saida do

ventriculo direito (asteriscos).

Arq Bras Cardiol. 2018; 110(2):195-200
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Figura 2 - Via de entrada do ventriculo direito. A cavidade esta acentuadamente dilatada, sendo evidente a substituigdo gordurosa da porgdo compacta da parede,
restando apenas a musculatura trabecular. Presenga de cabo metélico (cabo do cardiodesfibrilador) impactado no é&pice ventricular.

Figura 3 - Via de saida do ventriculo esquerdo. Note a moderada dilatagéo da cavidade, hipertrofia da parede e area macroscdpica de fibrose subepicérdica (seta).

varios elementos como alteragbes eletrocardiograficas,
presenca e tipo de arritmias, alteragdes ecocardiograficas
e da ressonancia nuclear magnética, histdria familiar e até
mesmo alteragdes da constituigao histolégica da parede
ventricular. Desde 1994 e depois modificado em 2010,
existe consenso sobre os critérios diagnésticos, sendo alguns
considerados como maiores e outros menores.” Apesar de

invasiva, em casos selecionados esté indicada a realizacdo
de biopsia endomiocardica para avaliagdo da constituicao
histolégica do miocardio, sendo valorizada a substituicao
fibrogordurosa do miocardio, considerada como um critério
maior quando o miocardio residual compreende menos de
60% e critério menor quando compreende de 60% a 75%
da amostra.’ (Dr. Luiz Alberto Benvenuti)
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Correlagao Anatomoclinica

Figura 4 - Representagéo histolégica da parede da via de entrada do ventriculo direito. Ha substituicdo do miocardio por células adiposas (asteriscos), com deposicao
de coldgeno (corado em azul) em meio aos cardiomiécitos (corados em vermelho). Coloragéo pelo tricrémico de Masson.
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