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Caso 3/2002 - Febre, convulsdo e coma em mulher de 60 anos portadora de doenca reumdtica
crénica (Instituto do Coracdo do Hospital das Clinicas - FMUSP, Séo Paulo)

Margleicia Maria Vasconcelos Coutinho, Léa Maria Macruz Ferreira Demarchi

Sao Paulo, SP

Mulher de 60 anos levada ao hospital (19/9/98) devido
afebre e convulsdo, seguida de inconsciéncia. Era portado-
rade cardiopatia reumatica cronica, e havia sido submetida
a comissurotomia da valva mitral aos 48 e aos 58 anos de
idade. H4a nove anos fora feito o diagndstico de diabetes
mellitus e hipertensao arterial.

Héum ano, iniciou dispnéia desencadeada a esforgos
menores que os habituais, intensificados hé cinco dias, tor-
nando-se constante, persistindo mesmo no repouso € com
aparecimento de “chiado no peito”, o que provocou o aten-
dimento médico (28/2/98). O exame fisico revelou pulso irre-
gular, freqiiéncia de 86 bpm, pressao arterial de 160/
90mmHg, o exame dos pulmoes, estertores crepitantes em
bases de ambos os hemitorax, e o exame do coracao, bulhas
arritmicas, sopro diastdlico em ruflar em 4rea foco mitral +/4+
e sopro sistolico ++/4+ em foco trictispide. O figado era do-
loroso e palpavel a6 cm do rebordo costal direito. Havia ede-
ma+/4+ de membros inferiores.

O eletrocardiograma (11/3/98) haviarevelado fibrilagao
atrial, freqiiéncia média de 70 bpm, SAQRS a 0° para tras, si-
nais indiretos de sobrecarga atrial direita (Pefialoza-Tran-
chesi) (fig. 1).

A radiografia de torax (11/3/98) revelou aumento dos
hilos e da trama vascular pulmonar, velamento do seio cos-
tofrénico direito e opacificagdo em campo pulmonar direito.
Havia aumento 2+/4+ da area cardiaca.

Os exames laboratoriais (11/3/98) revelaram 13,8g/dL
de hemoglobina, 42% de hematdcrito e os niveis séricos de
creatininade 0,7 mg/dL, de sddio 144 mEq/L e de potassio 3,7
mEq/L.

O ecocardiograma realizado em fevereiro/97 revelou
diametro diastdlico de ventriculo esquerdo de 46mm, fragao
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deejegdo de 63%, atrio esquerdo de 52mm, area valvar mitral
de 1,7cm?, pressao de ventriculo direito, estimada por
Doppler de 66mmHg. Havia estenose mitral moderada e in-
suficiéncia tricuspide acentuada.

A dose de captopril foi aumentada de 75mg para
150mg, ade furosemida reduzida de 40mg para 20mg, manti-
das as doses de 0,25mg de digoxina e 250 mg de clorpropa-
mida, e acrescentados 50mg de hidroclorotiazida.

Os exames laboratoriais anteriores (29/6/98) revelaram
niveis séricos de glicose de 141mg/dL, de uréia 21mg/dL,
potassio de 3,4 mEq/L, s6dio de 140 mEq/L, triglicérides de
105mg/dL, colesterol de 175mg/dL, HDL-colesterol 37 mg/
dL, LDL-colesterol 117mg/dL e acidourico de 5,6mg/dL.

O ecocardiograma (29/6/98) revelou espessuras de
septo e de parede posterior de ventriculo esquerdo 7mm,;
diametro diastélico de ventriculo esquerdo 45mm e didme-
trosistélico 31mm. A fracdo de ejecdo de ventriculo esquer-
do foi 67%; o diametro da aorta 27mm e do atrio esquerdo
49mm. O gradiente transvalvar mitral médio foi estimado em
14mmHg e aarea valvar mitral (Doppler continuo) em 1,3cm?
eapressao sistolica de ventriculo direito em 95mmHg. O es-
core de Block da valvamitral foi de 10: dois para mobilidade,
3 para calcificagdo; 2 para espessamento e 3 para o aparelho
subvalvar. A estenose mitral e a insuficiéncia tricispide fo-
ram estimadas como acentuadas.

Naevolugao (27/7/98) houve melhora da dispnéia. A
paciente queixou-se de dor no dorso, que piorava com a
movimentacao, anorexia, perda de 8kg de peso nos ultimos
quatro meses. A pressdo arterial estava elevada (220/
110mmHg). Foramreceitados 0,25mg de digoxina, 100mg de
captopril, 50mg de clortalidona, 40mg de furosemida, 10mg
de amlodipina e 250mg de clorpropamida.

A cintilografiamiocérdica comtalio-201 (31/7/98) com
estresse farmacologico com dipiridamol revelou captagao
homogeénea do radiofarmaco no miocérdio, sem alteracao
significativa no estudo de redistribuigao.

Em 14/9/98 houve intensificagdo da dor subdiafragma-
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Fig. | - Eletrocardiograma - fibrilagao atrial, sinais indiretos de sobrecarga atrial di-
reita (Pefialoza- Tranchesi).

tica com irradiacdo para dorso e um dia apds apresentou
convulsao generalizada seguida de inconsciéncia. Foi diag-
nosticada febre (39°C). A paciente foi atendida em outro
servigo e, posteriormente, transferida para o InCor (19/9/98).

O exame fisico (19/9/99) revelou paciente inconsciente,
pulso irregular de 110bpm, pressdo arterial 170/100mmHg,
temperatura axilar 36,3°C. O exame dos pulmdes revelou
roncos difusos em ambos os hemitorax. O ritmo cardiaco era
irregular e havia sopro diastolico mitral +/4+. O figado foi
palpado a 3cm do rebordo costal direito. Havia petéquias
em membros inferiores. O exame neurologico revelou pupilas
miodticas fotorreagentes. A paciente ndo abria os olhos a
estimulagdo pela fala (3 da escala de coma de Glasgow), nao
verbalizava (1) e apresentava movimento de retirada aos
estimulos dolorosos (4), escore total 8.

Como havia a hipotese de que quadro neurologico
pudesse ter sido induzido por droga anticonvulsivante
(diazepam) foi administrado flumazenil (antagonista de
benzodizepinico), entretanto a paciente apresentou nova
convulsdo com necessidade de uso de diazepan, ndo me-
lhorando o nivel de consciéncia.

A tomografia de cranio (19/9/98) revelou areas hipo-
densas em regides frontal, occipital e cerebelar esquerdas,
compativeis com acidentes vasculares cerebrais antigos.

A paciente necessitou intubagdo orotraqueal para su-
porte respiratorio e prescritos 750mg de fenitoina por via en-
dovenosa, seguidos de 300mg diarios de manutengao.

Diagnosticada intensa bacteriuria (tab. I), foram inicia-
dos 2g diarios de ceftriaxona. Considerada a hipotese
diagnéstica de endocardite infecciosa, a antibioticoterapia
foi modificada (22/9/99) para 16g de ampicilina, 8g de
oxacilina e 240mg de gentamicina.

O ecocardiograma (21/9/98) revelou didametro diastoli-
co de ventriculo esquerdo 44mm, didmetro sistolico de ven-
triculo esquerdo 30mm, delta D=33%. A valva mitral apre-
sentava fusdo comissural e calcificagdo; o gradiente trans-
valvar mitral médio era SmmHg e area valvar mitral media
1,3cm?. Foram feitos os diagnosticos de estenose mitral e
insuficiéncia tricispide acentuadas. A pressao de ventri-
culo direito, avaliada com o emprego do Doppler foi
70mmHg. Nao foram detectadas vegetacdes nas valvas
cardiacas.
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Houve discreta melhora do coma (abertura ocular a es-
timulos verbais (3), sem resposta verbal (1) elocalizagao a
estimulos doloros (5), entretanto persistindo a febre. No 4°
dia de internagdo (23/9/98) a paciente ndo abria os olhos,
mesmo com estimulo doloroso (1), ndo verbalizava (1), fazia
movimentos deretirada (4) e, possivelmente, havia hemipa-
resia esquerda.

Astomografias de cranio (23 € 24/9/98) revelaram dila-
tacdo de ventriculos laterais (hidrocefalia) e a ressonancia
magnética de cranio (23/9/99) mostrou hidrocefalia com
aqueduto e quarto ventriculo livres e presenga de duas ima-
gens sugestivas de granulomas em atividade no cerebelo.
Considerada a hipotese diagnostica de tuberculose.

O ecocardiograma transesofagico (23/9/98) revelou
multiplas vegetacdes, mdveis e pequenas em valva mitral.
Haviainsuficiéncia mitral discreta ¢ estenose mitral acentua-
da. Foi detectada vegetacao filamentar em valva adrtica que
se projetava para a via de saida do ventriculo esquerdo.
Nao havia trombos intracavitarios e contraste espontaneo
nos atrios, insuficiéncia tricispide moderada e pressao
sistolica do ventriculo direito 77mmHg.

Foirealizadaa cirurgia de derivagdo ventricular exter-
na (25/9/98) com colheita de liquor para novos exames,
cujos resultados, disponiveis até 27/9/99, estdo na tabela I.
Onivel de consciéncia da paciente nao melhorou, continu-
ando febril, apesar dareducao da hidrocefalia demonstrada
na tomografia de cranio (26/9/98). Em 27/9/98 apresentou
parada cardiorrespiratoria em fibrilagao ventricular que ndo
respondeu a sucessivas desfibrilagdes e as demais mano-
bras de ressuscitagdo cardiorrespiratoria, vindo a falecer.

Discussao

Aspectos clinicos - Trata-se de portadora de valvulo-
patia reumatica, que apresentou convulsao e febre. A pri-
meiraidéia que nos vem a mente € a possibilidade de se tra-
tar de um caso de endocardite infecciosa. O exame fisico
inicial apresenta petéquias em membros inferiores, que nos
leva a pensar em fendmenos embdlicos de endocardite.

A ocorréncia de complicagdes que modificam o quadro
clinico com maior ou menor rapidez tem sido causa da pro-
cura de Pronto Socorro e, conseqiiente hospitalizacao, de
percentual expressivo de pacientes com endocardite infec-
ciosa. Eventos neurologicos de expressao infecciosa (me-
ningite bacteriana), isquémica (fendmeno embolico séptico)
ou hemorragica (ruptura de aneurisma mic6tico) constituem
exemplos de participacdo extracardiaca na endocardite in-
fecciosa, que demandam atengao imediata .

A ocorréncia de quadro neurolégico em portador de
cardiopatia predisponente a endocardite traz como hipote-
ses embolia séptica ou ruptura de aneurisma micético. Vinte
a40% dos pacientes com endocardite infecciosa apresen-
tam envolvimento do sistema nervoso central, incidéncia
superada somente pelo acometimento de estruturas do pro-
prio coragao?.

Os acidentes vasculares cerebrais sdo a forma de en-
volvimento neurologico mais freqiientemente observados
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Tabela I - Exames laboratoriais da internagio

19/9/98 23/9/99 27/9/99
Hemacias/mm?* 4.700.000 4.200.000 3.700.000
Hemoglobina g/dL 13,1 11,7 10,5
Hematocrito (%) 40 36 32
VCM (mm3) 85 86 86
CHCM (g/dL) 33 33 33
Leucdécitos/mm? 9.100 5.900 7.100
Bastonetes (%) 4 - -
Segmentados (%) 74 - -
Neutrofilos (%) 78 72 80
Eosinoéfilos (%) 0 3 3
Linfocitos (%) 15 12 7
Monocitos (%) 7 12 9
Plaquetas/mm? 259.000 266.000 194.000
Tempo protrombina (Seg) 14,9 11,7
INR 1,46 0,94
TTPA (Seg) 24,3 (29,5) 21,6 (29.5)
Gasimetria arterial
PH 7,43 7,44 7,45
pCO, (mmHg) 37 51 38
pO, (mmHg) 131 158 163
Saturagdo de O, (%) 98,4 99 99,5
Bicarbonato (mEq/L) 25 34 26
Excesso de bases (mEq/L) 1,1 9,0 2,8
Uréia (mg/dL) 59 35 24
Creatinina (mg/dL) 0,8 0,6 0,5
Glicose (mg/dL) 205 250 365
Sodio (mEqL) 137 142 141
Potassio (mEqL) 3,5 3,9 3,4
Urina
Densidade 1030 1043
PH 5,0 5,0
Elementos anormais
Proteintria g/L 1,01 0,31
Glicosuria g/L 3,48 1,86
Sedimento
Leucocitos/mL 9.000
Eritrocitos/mL 23.000
Bacteritria campos repletos 81.000
Urocultura Negativa
Liquor 21/9/99* 25/9/99*
Heméacias/mm® 0 3.680
Células/mm? 20 15
Linfocitos (%) 59 68
Reticulomondcitos (%) 9 7
Neutrofilos (%) 31 24
Eosinoéfilos (%) 1 0
Células neoplasicas Nio Nao
Proteina total (mg/dL) 67 43
Glicose (mg/dL) 41 112
Cloretos (mg/dL) 708 673
Uréia (mg/dL) 61 24
Reagdo de Pandy Positiva Positiva
Reagdes para sifilis,
VDRL e cisticercose Negativas Negativas
Bacterioscopia e cultura Negativas Negativas

(37% dos casos) . Na dependéncia da natureza isquémica
ou hemorragica, localizacdo e extensao, podem nao se ex-
teriorizar clinicamente e serem evidenciados apenas em to-
mografia ou ressonancia nuclear magnética. O acidente
vascular cerebral isquémico inicia-se com a embolizagdo de
fragmento ou de toda a vegetacao (estéril ou ndo) para o
territério cerebral; mais freqiientemente para a artéria cere-
bral média e seus ramos. Vinte e oito por cento dos portado-
res de endocardite de valva mitral ou adrtica apresentam pe-
lo menos um evento embolico; desses 2/3 sdo para sistema
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nervoso central *. Do ponto de vista anatomopatologico, a
oclusdo do vaso ¢ feita por trombo organizado e infiltrado
polimorfonuclear. Quando a artéria cerebral média € atingida
por émbolos desenvolve-se hemiparesia com déficit senso-
rial contralateral.

No presente caso ndo havia meng¢ao de terem sido co-
lhidas hemoculturas. Mansur e cols. * observaram que a
identificacdo do agente etioldgico tem quadrupla validade:
1) a confirmacao diagnostica. Em verdade, a endocardite
infecciosa so deveria ter diagnostico definitivo se o micror-
ganismo tivesse sido reconhecido em cultura de vegetacao
ou de émbolo periférico, ou entdo se ele viesse a tornar-se
evidente ao estudo anatomopatoldgico. Emrelagdo a hemo-
culturas, a positividade requer dados clinicos adicionais pa-
ra considerar o episddio como provavel ou possivel de
endocardite infecciosa 2*) a correlagdo ao fator desenca-
deante, como infec¢do dentaria em casos de endocardite
por S. viridans, neoplasia intestinal em episddios de endo-
cardite por S. bovis, vicio em drogas em casos de endocardi-
te por S. aureus; 3*) € adeterminacdo do antibiograma e veri-
ficacdo da concentragao inibitoria minima, que servem de
orientagdo para antibioticoterapia; 4*) o controle da eficacia
terapéutica, pela verificagao do poder bactericida do soro,
efetuada na primeira semana de inicio da terapéutica.

O agente etiologico da endocardite pode influenciar a
prevaléncia de episddios embdlicos, o S. aureus costuma
estar relacionado a embolias precoces, multiplas e, mais
freqiientemente, para o sistemanervoso central. A hemorra-
gia intracraniana ¢ bem menos freqiiente que o acidente
vascular isquémico, ocorrendo em 5% dos pacientes com
endocardite *.

Acreditava-se que hemorragia intracraniana fosse,
Unica e exclusivamente, conseqiiéncia de aneurisma mico-
tico roto. Hoje estd comprovado que a transformagao de in-
farto isquémico e a ruptura de arterite piogénica sdo as cau-
sas mais comuns de hemorragia intracraniana.

Comrelagdo aos aneurismas micéticos, eles se locali-
zam preferencialmente na artéria cerebral média, ocorrendo
na bifurcacao de pequenos ramos secundarios e se desen-
volvem em decorréncia de embolizagdo sépticaparao vasa
vasorum. Podem ocasionar sintomas ao crescer € comprimir
estruturas vizinhas, mas, freqiientemente, sdo silenciosos
até o seu rompimento. A ruptura pode ocorrer em fase pre-
coce ou tardia, eventualmente muitos meses apos o trata-
mento etiologico. Ao se romper, dificilmente ocasionam he-
matoma subdural; mais freqlientemente, provocam hemor-
ragia subaracndide, intraventricular ou intracerebral, com
indice de mortalidade de 80%*.

A meningite como manifestagdo do comprometimento
neuroldgico da endocardite esta presente em 2 a 7% dos pa-
cientes . Suspeita-se de meningite quando ha febre, cefa-
1éia e rigidez de nuca. As alteracdes liqudricas podem ser
agrupadas em dois padrdes distintos: séptico, caracterizado
por pleocitose com predominio de polimorfonucleares; as-
séptico, predominio linfocitario com dosagem de proteina
discretamente elevada e glicorraquia normal (pode haver mi-
gracao de um padrao para outro, na dependéncia do uso de
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antibidtico). O isolamento do agente etioldgico por bac-
terioscopia e cultura do liquor ¢ obtido em apenas 30% dos
casos. No caso citado, temos a descri¢ao de dois estudos
liquéricos. Em21/09 o liquor mostrava 20 células/mm?® sendo
59% de linfocitos, zero hemacias/mm?, com glicose de4 1mg/
dleproteina total de 67mg/dl, em 25/09 os resultados eram 15
células/mm? sendo 68% de linfocitos, 3.680 hemdacias/mm?,
com glicose de 112mg/dl e proteina total de 43mg/dl. Nos
dois exames a bacterioscopia e cultura foram negativas.

O abscesso cerebral ¢ uma complicagdo incomum na
endocardite; manifesta-se por cefaléia, confusdo mental,
sinais focais, meningite ou hipertensao intracraniana.

Na investigac@o do paciente com acometimento neu-
rologico secundario a endocardite alguns exames sdo im-
portantes: a tomografia computadorizada, a ressonancia
magnética, a angiografia cerebral e a analise do liquor. Os
infartos isquémicos aparecem na tomografia computadori-
zada em 5% dos casos nas primeiras 4h, 50%no 1°diae 95%
no 8°dia. A ressonancia magnética € superior a tomografia,
pois permite visualizagdo mais precoce. Como os aneurismas
micdticos tém como antecedentes fenomenos embolicos na
sua patogénese, ¢ recomendada arteriografia nos pacientes
que se recuperam de um quadro de déficit focal com boa
evolugdo apos arecuperagao e nunca antes de 48h, que € o
tempo minimo de sua formagdo. Segundo Lunardi e cols.
umaunica angiografia cerebral ndo necessariamente elimina
a hipdtese aneurisma micotico. Alguns autores sugerem
repeticdo da angiografia com intervalo de 7 a 10 dias. Fica
claro que um evento neurolégico deve suscitar a possibili-
dade da realizagdo da arteriografia cerebral, em principio
sucedendo a tomografia de cranio. No relato de exames
deste caso nao ha descricao da realizacdo de angiografia
cerebral. Pacientes com liquor hemorragico e cefaléia unila-
teral em qualquer época do curso da endocardite devem
submeter-se a arteriografia dos vasos encefalicos.

Para o diagnostico de endocardite infecciosa € necessario
analisar a somatdria de dados clinicos, morfologicos e micro-
biologicos. Em 1994, foram publicados os critérios da Duke
University para o diagnostico de endocardite infecciosa:

Definitivo

Critério patoldgico

Microrganismos: demonstrados por cultura ou por analise
histoloégica em vegetagdo, Embolo séptico ou abscesso car-
diaco

Ou

Lesdes patologicas: vegetagdo ou abscesso cardiaco con-
firmado por analise histologica demonstrando endocardite
ativa

Critério clinico

Usando defini¢des especificas:

- dois critérios maiores

-um critério maior + trés menores

- cinco critérios menores

Correlacido Anatomoclinica

Possivel

Achados consistentes com endocardite infecciosa que nao
se classificam nos critérios: definitivo ou rejeitado.
Rejeitado

Diagnostico alternativo solido.

Resolugao do quadro com quatro dias ou menos de antibio-
ticoterapia.

Nenhuma evidéncia de endocardite infecciosa na cirurgia ou
necropsia com antibioticoterapia por quatro dias ou menos.

Critérios maiores
Hemocultura positiva

Microrganismos tipicos para endocardite infecciosa em
duas amostras separadas:

- Streptococcus viridans, S. bovis do grupo HACEK

Ou

- Staphylococcus aureus ou enterococos comunitarios, em
auséncia de foco primario

Ou

- Hemocultura persistentemente positiva, definida como
microrganismo compativel com endocardite infecciosa iso-
lado a partir de:

- amostras sangiiineas colhidas com intervalo de doze horas
Ou

- todas de trés, ou a maioria de quatro ou mais amostras
sangiiineas separadas, com intervalo de pelo menos uma
hora entre a primeira e atiltima

Evidéncia de envolvimento endocardico:

Ecocardiograma positivo para endocardite infecciosa:

- massa cardiaca oscilante em valva ou estruturas de supor-
te, ou em trajeto de jato regurgitante, ou em material implan-
tado, em auséncia de explicagdo anatdmica alternativa

Ou - abscesso

Ou -novadeiscéncia parcial de protese
Novaregurgitagdo valvar (aumento ou modifica¢ao em so-
pro preexistente ndo-expressivo)

Critérios menores

1) Predisposic¢do: condi¢do cardiaca ou vicio em droga
injetavel por via venosa.

2)Febre:>38°C.

3) Fendmeno vascular: embolia em grande artéria, infarto
pulmonar séptico, aneurisma micdtico, hemorragia intracra-
niana, hemorragia conjuntival, lesdo de Janeway.

4) Fenomeno imunitério: glomerulonefrite, nédulo de Osler,
mancha de Roth, fator reumatoide.

5) Evidéncia microbioldgica: hemocultura positiva mas sem
preencher os critérios maiores ou evidéncia soroldgica de
infeccdo ativa com microrganismo compativel com endo-
cardite infecciosa.

6) Ecocardiograma compativel com endocardite infecciosa
mas sem preencher os critérios maiores.

Foi aventada a possibilidade de tuberculose para o
caso descrito. As tomografias de cranio revelaram dilatagdo
dos ventriculos laterais (hidrocefalia) e aressonancia mag-
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nética de cranio mostrou hidrocefalia com aqueduto e quar-
to ventriculo livres e presenca de dois granulomas no cere-
belo. Na neurotuberculose temos um denso exsudato me-
ningeo composto por células mononucleares incluindo
células epitelidides que agem como macrofagos e podem
sofrer fusdo e formar as células gigantes de Langhans. O
bloqueio da base da cisterna subaracnoidea em volta da
ponte por denso exsudato ou estreitamento do aqueduto e
terceiro ventriculo por um pequeno tuberculoma causa hi-
drocefalia 3¢. O desenvolvimento do granuloma focal
(tuberculoma) ocorre no cérebro e cerebelo. Mecanismo
patogénico similar produz meningite tuberculosa.

Convém lembrar que foi demonstrada a presenga de
vegetacdes no ecocardiograma e a endocardite tuberculosa
¢ excepcionalmente rara, usualmente manifestando-se no
contexto de tuberculose miliar®,

(Dra. Margleicia Maria Vasconcelos Coutinho)

Hipotese diagnostica - Abscesso cerebral como complica-
¢ao de endocardite infecciosa; doenga reumatica cronica.

Necropsia

O coragdo pesava 500g. Externamente havia aumento
do volume dos atrios e areas pequenas e focais de espessa-
mento epicardico, sem aderéncias. Aos cortes, 0s atrios
apresentavam moderadas dilatagao e hipertrofia da parede,
com espessamento e opacificagao difusos do endocardio,
mais acentuados no atrio esquerdo, nao se encontrando
trombos. A valva mitral mostrava alteragdes morfologicas
sugestivas de estenose, observando-se espessamento
difuso e areas de calcificagdo das cuspides, fusao das
comissuras e das cordas, com encurtamento destas ultimas
e acentuada oclusdo dos espacos intercordais (fig. 2). A
valva aortica apresentava leve espessamento das semilu-
nares, ndo se observando calcificagdo ou fusao de comis-
suras. Havia hipertrofia concéntrica, moderada, do miocar-
dio do ventriculo esquerdo, com areas multiplas e irregula-
res de espessamento e opacificagdo do endocardio, princi-
palmente nos musculos papilares. O ventriculo direito apre-
sentava moderada hipertrofia miocardica e dilatagao, esta
mais acentuadana via de saida. Sua superficie epicardica era
lisa e brilhante, ndo se observando trombos. A valva
tricuspide mostrava cuspides finas, brilhantes, com cordas
delicadas, sem fusdo de comissuras. A valva pulmonar nao
apresentava alteragdes macroscopicas.

O estudo microscopico do coragdo mostrou hipertro-
fia de fibras miocardicas, fibrose intersticial leve e espessa-
mento fibroso endocérdico e epicardico. Na valvamitral en-
contramos processo inflamatorio cronico, com leve infiltra-
do inflamatoério linfomononuclear, fibrose e neovasculariza-
¢do do estroma, compativel com valvulite cronica de etiolo-
giareumatica, sem evidéncias histologicas de atividade da
doenga. Também ndo foram observadas alteragdes morfol6-
gicas compativeis com comprometimento reumatico nas de-
mais valvas cardiacas.
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Fig. 2 - Valva mitral: valvulite crénica reumatica (estenose). Fusdo das comissuras
(setas maiores) e das cordas. Encurtamento das cordas e acentuada oclusdo dos espa-
¢os intercordais (setas menores). Dilatagdo do atrio esquerdo (A).

Ao exame macroscopico, as artérias coronarias apre-
sentavam aterosclerose moderada, notando-se graus varia-
veis de obstrugdo parcial da luz, comraras areas de calcifica-
¢do daparede. A obstrugdo coronariana maxima observada
foi de aproximadamente 60%, no tergo proximal do ramo in-
terventricular anterior da artéria corondaria esquerda. Ate-
rosclerose moderada foi encontrada também na aorta, mais
acentuada na regido abdominal, com calcificacdo de algu-
mas placas aterosclerdticas, e nas artérias cerebrais e renais.

Os pulmdes pesavam 1.000g em conjunto e exibiam ede-
ma agudo intenso, além de alteragdes decorrentes de con-
gestao passiva, ja com espessamento fibroso venocapilar.

Alteragdes macroscopicas e histologicas sugestivas
de congestdo passiva cronica também foram observadas no
figado e no bago.

Nos pulmdes, ganglios linfaticos do hilo pulmonar, fi-
gado e baco, encontramos multiplos e diminutos nddulos de
cor branca, medindo até 0,2cm de didmetro que, ao estudo
histolégico, apresentavam-se como granulomas constitui-
dos por células epitelioides, células gigantes do tipo Lan-
ghans e infiltrado inflamatorio linfomononuclear (fig. 3),
muito raramente com necrose central, caracterizando o com-
prometimento difuso desses 6rgaos por uma doenga granu-
lomatosa cronica. Em um dos ganglios do hilo pulmonar,
havia também uma lesdo irregular, de aproximadamente
1,5cm no maior eixo, constituida por tecido branco, com
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Fig. 3 - Meninge: micobacteriose. Presenga de inimeros bacilos alcool-acido resis-
tentes (setas) em meio ao infiltrado inflamatorio misto. Ziehl-Neelsen, aumento origi-
nal x100.

area central cavitada, preenchida por material branco,
fridvel, de aspecto caseoso, histologicamente representada
por multiplos granulomas coalescentes, com extensa
necrose caseosa central. As pesquisas histoquimicas de
bactérias, fungos e bacilos alcool-4cido resistentes das le-
sOes acima descritas resultaram negativas.

O encéfalo apresentava edema difuso, notando-se
compressao das amigdalas cerebelares pela calota craniana.
Havia moderado espessamento e opacificagdo das menin-
ges, predominantemente na regido basal do cérebro e dos
hemisférios cerebelares. Na regido parietal direita, no local
de passagem do dreno da derivagdo ventricular externa, o
tecido cerebral apresentava aspecto cruento e, a palpagdo,
havia saida de pequena quantidade de liquido purulento.
Aos cortes, havia moderada dilatacao dos ventriculos late-
rais, ndo se observando obstrugdo ou dilata¢do do quarto
ventriculo ou do aqueduto de Sylvius. No epéndima e nos
plexos cordides encontramos apenas areas pequenas e fo-
cais de leve espessamento e opacificagdo. O exame histolo-
gico do cérebro e cerebelo mostrou meningite cronica granu-
lomatosa, apresentando granulomas com e sem necrose, €
areas extensas de infiltrado inflamatorio misto, com necrose
fibrindide do tecido conjuntivo e da parede de vasos de pe-
queno calibre. Nessas areas, através da coloragao histoqui-
micade Ziehl-Neelsen, pudemos identificar inaimeros baci-
los 4lcool-acido resistentes, extra e intracelulares. A pes-
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quisa imuno-histoquimica de micobactérias resultou positi-
va, utilizando-se o anticorpo policlonal anti-BCG (B0124;
Dako A/S, Glostrup, Dinamarca) ou seja, um anticorpo anti-
Mycobacterium bovis.

Nos rins havia alguns infartos focais pequenos, cor-
ticais, cicatrizados, e congestao medular. A microscopia ha-
via, também, esclerose glomerular e necrose tubular aguda.

Diagnosticos anatomopatologicos - Micobacteriose
generalizada (provavelmente tuberculose); cardiopatia reu-
matica cronica.

Comentarios

Trata-se de uma paciente com micobacteriose sist€émi-
ca, muito provavelmente tuberculose, apresentando tam-
bém insuficiéncia cardiaca congestiva, decorrente de este-
nose mitral reumatica. A causa do 6bito foi edema cerebral,
devido a micobacteriose meningea. Pela evolugdo do qua-
dro clinico, parece que o acentuado edema pulmonar repre-
senta mais um evento final, secundario a insuficiéncia car-
diaca congestiva, contribuindo, mas nio determinando o
obito. A paciente apresentava, também, hipertensao arterial
sist€mica, aterosclerose sistémica e diabetes mellitus.

As micobacterioses e a doenga reumatica cronica sao
doencas de grande interesse para a saide publica, uma vez
que apresentam alta incidéncia em paises de baixo nivel de
desenvolvimento socioecondmico, entre os quais, infeliz-
mente, se inclui o Brasil.

A doenga reumatica ¢ a causa mais comum de esteno-
se mitral adquirida e, dentre as valvas cardiacas, amitral éa
mais freqiientemente acometida por essa doenga °. Na
valvulite crénica reumatica, o comprometimento mitral se
caracteriza, basicamente, por fusdo de comissuras, espessa-
mento e endurecimento das cuspides, fusdo de cordas ten-
dineas e obstrugo dos espagos intercordais, causando re-
ducdo dos orificios valvares principal e secundarios. Na
valvamitral desta paciente foram observadas todas as alte-
ragdes citadas.

Nos paises pouco desenvolvidos, apesar da incidén-
cia da doen¢a reumatica estar diminuindo, ela ainda é a cau-
sa de muitos Obitos na infancia, e também € responsavel por
lesdes cardiacas incapacitantes em adultos jovens, acarre-
tando um grande niimero de plastias e trocas valvares °.

No caso em discussio, a paciente ja havia sido subme-
tida a duas comissurotomias da valva mitral, umaha 12 anos,
e a outra, ha dois anos do 6bito.

A necropsia, também havia comprometimento difuso
dos pulmdes, ganglios linfaticos do hilo pulmonar, figado,
bago e meninge por processo inflamatério cronico granulo-
matoso, sendo mandatorias as pesquisas de bactérias, fun-
gos e bacilos alcool-acido resistentes nos diferentes or-
gdos. As pesquisas histoquimicas de fungos e bactérias re-
sultaram negativas. Porém, a coloragdo histoquimica de
Ziehl-Neelsen mostrou a presenga de inumeros bacilos alco-
ol-acido resistentes, com morfologia de micobactérias, ape-
nas nas lesdes meningeas.

No laboratorio de anatomia patologica, a identificagao
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de micobactérias em fluidos organicos ou em tecidos, pode
ser feita através de métodos histoquimicos, como as colora-
¢des de Ziehl-Neelsen e de Kinyioun e, também, por
imunofluorescéncia ou imuno-histoquimica '°.

Apesar da pesquisa imuno-histoquimica por anticor-
pos anti-BCG resultar positiva no caso em discussdo, este
método nao permite a identificagdo do tipo especifico de mi-
cobactéria, pois o anticorpo € policlonal, sendo freqiiente a
ocorréncia de rea¢des cruzadas entre os diferentes tipos
desse microorganismo 111,

Outras técnicas laboratoriais, como a cultura em meio
especifico ouarealizacdo de PCR (polymerase chain reac-
tion), a partir de material obtido de fluidos orgénicos ou de
tecidos doentes, permitem a identificacdo de algumas espé-
cies de micobactérias 2. A técnica de PCR é um procedimen-
to sofisticado, que consiste na extra¢do, sintese e amplifica-
¢d0 do acido desoxirribonucleico (ADN) do material a ser
examinado, através da utilizacdo de segmentos curtos e
previamente conhecidos de ADN (primers) ou sondas de
diferentes espécies de micobactérias '*16.

Tanto a cultura quanto o método de PCR sao sensiveis
paraaidentificagdo de diferentes espécies de micobactérias;
porém, a cultura é mais especifica, de facil execugdo e de baixo
custo *'°. A sua grande desvantagem ¢ ser um procedimento
lento pois, por exemplo, 0 Mycobacterium tuberculosis pode
levar de trés a seis semanas para ser cultivado '°. Portanto, o
resultado negativo da cultura do liquor desta paciente deve-
ria ser interpretado com reservas, pois datava de apenas qua-
tro dias da coleta. Como ndo dispomos da técnicade PCR em
nosso laboratorio, amesmanao foi realizada.

Arq Bras Cardiol
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E muito interessante observar a ocorréncia de diferen-
tes formas de apresentag@o histologica da micobacteriose,
nos diversos orgaos desta paciente. Esta variagao histold-
gica, seja num mesmo paciente ou em diferentes individuos,
tem sido relatada na tuberculose, e parece ser reflexo do
grau de imunidade do paciente, do tipo de reagdo imunoldgi-
ca nele desencadeada e, também, da quantidade, localiza-
¢do e forma de apresentagdo dos antigenos de Mycobacte-
rium tuberculosis na lesdo 1.

Neste caso, considerando que os bacilos alcool-acido
resistentes eram intra e extracelulares, e que o quadro histo-
l6gico nas meninges era diferente, quando comparado com
a apresentacdo da doenca nos outros 6rgdos da paciente, a
hipdtese diagnostica mais provavel dentre as micobacterio-
ses, seria a de tuberculose . Porém, somente métodos co-
mo a cultura do material ou PCR permitiriam a certeza deste
diagndstico.

Muitas vezes, o diagnostico de micobacteriose torna-
sedificil devido a sua apresentacao clinica e/ou laboratorial
atipica, particularmente se o doente tem algum grau de defi-
ciéncia imunologica *°. No caso em discussdo, a paciente
também apresentava diabetes mellitus, o que a tornaria
mais susceptivel a doengas infecciosas, incluindo as mico-
bacterioses .

E muito importante lembrar que a incidéncia de
infecgdes por micobactérias vem aumentando nos ultimos
anos 1%, principalmente devido ao “ressurgimento” da tu-
berculose®'? e, em pacientes com a sindrome da imunodefi-
ciéncia adquirida (SIDA), a ocorréncia de infecgdes pelo
Mycobacterium avium®>°,

(Dra. Léa Maria Macruz Ferreira Demarchi)
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