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Amiloidose Cardiaca com Insuficiéncia Cardiaca e Fracao de Ejecao Intermediaria

Cardiac Amyloidosis with Heart Failure and Middle Range Ejection Fraction
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Introducao

A amiloidose cardiaca (AC) é uma doenca de
diagnéstico dificil, condutas limitadas e progndstico
reservado.'”? Um alto indice de suspeigdo é necessdrio
para seu reconhecimento. Hé algumas pistas clinicas,
como individuos idosos com hipertrofia ventricular
esquerda (HVE) ndo explicada, insuficiéncia cardiaca
com fragdo de ejecdo preservada (ICFEP) e padréo
restritivo, dissociagdo entre HVE ao ecocardiograma e
baixa voltagem no eletrocardiograma, entre outras.'?

A AC pode se apresentar sob diversas formas
hemodinamicas e padrdes de remodelamento,
conforme a fase de evolugdo da doencga. Pode se
apresentar como forma restritiva, com fracdo de ejegao
do ventriculo esquerdo acima de 50%; e forma dilatada
com fracdo de ejecdo reduzida.'? Recentemente,
a European Society of Cardiology estabeleceu nova
classificagdo com a cria¢do da “Insuficiéncia Cardiaca
com Fragdo de Ejecdo Intermedidria” (ICFEfm).’ Relata-
se caso de AC com ICFEfm.

Relato do caso

Paciente do sexo feminino, 80 anos, foi atendida no
servico de emergéncia em primeira avaliagdo com cansago
aos médios esforgos, ortopneia, dispneia paroxistica
noturna e edema de membros inferiores. Apresentava
também queixas frequentes de fraqueza muscular e
astenia. Foi admitida com diagnéstico de insuficiéncia
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cardiaca (IC) aguda. Referiu anemia macrocitica hé 3
anos, sem diagndstico etiolégico definido. Realizou
ecocardiograma, que mostrou HVE e fracdo de ejecdo de
64%. Teve alta sem definicdo etioldgica da IC.

Depois de 15 dias da alta, procurou ambulatério
hipocorada (2+/4+), com turgéncia jugular a 45°. Ictus
cordis no sexto espago intercostal na linha axilar anterior.
Presenca de terceira bulha cardiaca, componente
pulmonar da segunda bulha maior que o adrtico, sem
sopros. Ausculta pulmonar com murmdrio vesicular
abolido em ambas as bases; estertores crepitantes até
terco médio de ambos hemitérax. Figado a 2 cm do
rebordo costal direito. Membros inferiores edemaciados,
simétricos, com cacifo até a raiz da coxa, frio e indolor.
A paciente foi internada para compensacdo da IC e
investigagdo etioldgica.

Exames laboratoriais mostraram anemia macrocitica e
hipocrémica; deficiéncia de vitamina B12; velocidade de
hemossedimentacgdo de 134 mm; eletroforese; e proteinas
com pico monoclonal de cadeia lambda.

Eletrocardiograma em ritmo juncional, com baixa
voltagem. A radiografia de térax mostrava sinais
de congestdo pulmonar e derrame pleural bilateral
moderado. Ecocardiograma transtordcico mostrou
dilatagdo do dtrio esquerdo e direito, fracdo de ejecdo
do ventriculo esquerdo (FEVE) de 42% e alteragdes
sugestivas de doenca infiltrativa do miocérdio. Strain
global com aspecto de imagem em ponta acesa (apical
sparing) (Figura 1A a 1D). A ressondncia miocdrdica
(RM) foi sugestiva da presenca de depésitos amiloides
subendocérdicos e realce tardio de 35%. A FEVE foi de
45% (Figuras 1E a 1H).

O aspirado de medula éssea mostrou predominio
de plasmécitos, acima de 90% da lamina. A imuno-
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também no atrio direito.

Figura 1 - (A) Apical de quatro cimaras mostrando aumento biatrial, septo interatrial espessado, hipertrofia das paredes do ventriculo
esquerdo, com textura hiperecoica do miocardio. (B) Paraesternal eixo curto. Hipertrofia concéntrica do ventriculo esquerdo. (C)
Bulleyes. Imagem do strain sistélico global longitudinal (valor médio de (-)12%), com proeminente comprometimento basal e médio,

e preservada fun¢iao mecénica apical. (D) Strain apical de quatro cimaras mostrando que a relagio entre o strain septal inferior apical
para o strain septal basal inferior é superior ao valor de 3. (E) Cinessequéncia de precessao livre de estado estacionario mostrando
espessamento difuso do miocardio do ventriculo esquerdo. (F) Imagem do eixo longo pés-gadolinio demonstrando melhorias

tardias difusas (setas) do atrio esquerdo, bem como aumento subendocardico do ventriculo esquerdo, mais proeminente na parede
anterior. (G) Imagem pés-gadolinio do eixo curto mostrando aprimoramento subendocardico difuso (setas) do ventriculo esquerdo.
(H) Imagem de quatro camaras pés-gadolinio demonstrando aprimoramento tardio (setas) nao apenas das cimaras esquerdas, mas

histoquimica confirmou o diagnéstico de mieloma
multiplo. Bi6psia de lesdo de face e da gordura abdominal
com histopatolégico evidenciou depésitos amiloides
(Figura 2).

Concluiu-se pelo diagndstico de amiloidose sistémica e
mieloma mdiltiplo associado com envolvimento cardfaco.
Foi iniciada pulsoterapia com prednisona. A IC tornou-se
refratdria ao tratamento, e a paciente evoluiu a 6bito 3
meses ap0s o inicio do quadro.

Discussao

Amiloidose é uma doencga rara e multissistémica.
Pacientes com amiloidose geralmente apresentam
sintomas pouco especificos, o que dificulta o diagndstico

em sua fase inicial, conforme o caso aqui apresentado.
O comprometimento cardfaco pela amiloidose pode
levar a um quadro de IC como também ao envolvimento
do sistema de condugdo, com baixa voltagem ao
eletrocardiograma (ECG), o que aumenta a suspeita
clinica.* Além da infiltragdo no miocdrdio, pode-se
encontrar infiltrados amiloides no sistema de condugéo,
tecidos valvares, artérias coronarianas, grandes vasos e
nervos auténomos ou periféricos, causando uma mirfade
de manifestagdes clinicas.?

Hé mais de 25 protefnas descritas como possiveis
formadoras de amiloide, entretanto duas predominam
no comprometimento cardiovascular: a transtirretina
(TTR) e a de cadeias leves de imunoglobulina — cadeia
leve amiloide ou AL.2 A proteina TTR é sintetizada
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adipécitos (vermelho do Congo — aumento original 400x).

Figura 2 - (A) Pele apresenta depésito de material amorfo e eosinofilico na derme papilar (hematoxilina-eosina — aumento original
40x). (B) Vermelho do congo demonstra material amiloide nas papilas dérmicas (aumento original 100 x e 400x). (C) Depésito
de amiloide ao redor da glandula sebacea (vermelho do Congo — aumento original 400x). (D) Depésito de amiloide ao redor dos

e secretada pelo figado e plexo coroide, e funciona
como um transportador de tiroxina e proteina
de ligagdo ao retinol. Esta protefna é tipicamente
encontrada em tetrdmeros soltiveis em sua forma
nativa. A TTR tornou-se a forma mais prevalente
de AC encontrada na préatica clinica, com maior
reconhecimento por ferramentas de diagnéstico por
imagem nédo invasivas.’ O envolvimento cardiaco pela
TTR apresenta-se mais comumente na sexta e sétima
décadas de vida como ICFEP,* com o wild-type ou
amiloidose sistémica senil. A forma AL da amiloidose
é causada pela deposigdo de cadeias leves de
imunoglobulina segregadas da proliferacdo monoclonal
de células plasmdticas. Atualmente, a amiloidose
AL é considerada menos frequente do que a TTR.
O diagnéstico cardfaco em pacientes com amiloidose
AL é frequentemente mais precoce, com média

de idade de 65 anos e mais comumente associado
ao sexo feminino, com menor massa ventricular
esquerda e ECG com menor voltagem do que aqueles
com a TTR.? A forma AL de amiloidose (depdsito de
imunoglobulina de cadeia leve) pode coexistir em
pacientes com mieloma em 10 a 15% dos casos, como
a paciente deste caso. Isto ndo significa a presenga de
mieloma miultiplo com amiloidose secunddria, mas a
coexisténcia de duas doengas das células plasmaéticas
separadas e concomitantes.”

A IC na amiloidose classicamente é descrita como
ICFEP ou ICFER em usas formas mais avancadas.® As
diretrizes de IC reconheceram que existe uma 4rea
cinzenta entre ICFER e ICFEP, que se apresenta com
disfuncdo sistdlica leve e algumas caracteristicas de
disfuncdo diastdlica, definida como IC com fragdo de
ejecdo na faixa intermedidria (ICFEfm).* A paciente deste
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caso apresentou tanto no segundo ecocardiograma como
na RM cardiaca FEVE entre 40 e 49% e, desta forma, foi
caracterizada com ICFEfm.

A doenca pode ser suspeitada de forma néo invasiva
por meio de um ECG caracteristico com baixa voltagem.
Recentemente, técnicas de cardioimagem tém permitido
ampliar o diagndstico por meio doecodopplercardiograma
com strain longitudinal com padr&o apical sparing, daRM
com realce tardio subendocdrdio global transmural, e a
cintilografia miocdrdica pelo pirofosfato de tecnesio.!
O diagnéstico definitivo da cardiomiopatia amiloide é
obtido da biépsia endomiocérdica utilizando-se a técnica
do vermelho do Congo ou a thioflavina®’ e o tipo do
infiltrado amiloide por técnicas de genética molecular.

O padrdo-ouro para diagndstico de amiloidose é a
biépsia miocardica. As diretrizes da American Heart
Association | American College of Cardiology Foundation
apresentam recomendacdo II-A para realizagdo de
biépsia endomiocardica na presenca de IC associada
com cardiomiopatia restritiva ndo esclarecida.'
A biépsia da gordura abdominal pode confirmar o
diagnéstico em 70% e, neste caso relatado o exame
confirmou o diagnéstico de amiloidose.

O prognéstico de pacientes com amiloidose é
reservado. A média de sobrevida sem tratamento é de 13
meses e pode ser estendido para 17 meses com melfalano
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