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RESUMO

Os autores descrevem um caso de miopericardite aguda com evolugfio para cardiomiopatia dilatada,
secunddria a infeccio por Coxsackie B, num doente no qual se manifestou simultancamente diabetes
insulinodependente, que admitem ter sido também uma expressdo desta infecgio. E discutida a patoge-
nia e a natureza imunoldgica desta agressdo e feitas algumas consideragdes de indole terapeutico

SUMMARY

Coxsackie B, miopericarditis and diabetes

The authors described a case of acute miopericarditis with evolution towards dilatated cardiomio-
pathy, secondary to Coxsackie By, infection, in a patient developing a concomitant insulindependent
diabetes (DIDM), admitted to be also an expression of this infection. The pathogenesis and the immu-
nological basis of this agression is discussed and some therapeutic considerations made.

INTRODUCAO

O Coxsackie B ,é um agente viral responsivel da miopero-
cardite aguda que pode cursar com um quadro clinico
variado. A sua apresentagio pode ir desde uma forma
benigna autolimitada, com compromisso pericardico e escas-
sas e reversiveis alteragdes electrocardiograficas, a uma situa-
¢do semelhante a um enfarte do miocardio ou mesmo evoluir
para cardiomiopatia dilatada '

Este mesmo agente é também citado como um dos possi-
veis factores desencadeantes do aparecimento de diabetes
insulinodependentes £,

No caso que apresentamos estas duas patologias, mioperi-
cardite e diabetes insulinodependente, aparecem num mesmo
doente apés infecgdo comprovada por Coxsackie B,
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J.A.M.S.F., sexo masculino, de 34 anos de idade, canali-
zador, natural e residente na Costa da Caparica.

Em Fevereiro de 1987 teve sintomas sugestivas de Sin-
droma Gripal (febre alta, tosse e expectoragio) que regrediu
em trés dias com repouso no domicilio e sem teraptutica.

Nessa altura iniciou queixas de anorexia e astenia e, na
primeira quinzena de Abril, comegou com dor na regido
esternal e paraesternal direita que aliviava com o dectbito
ventral, ortopneia, dispneia de esforgo e edemas maleolares
vespertinos.

Recorreu ao médico assistente que lhe pediu andlises e
radiografia de térax que mostrava silhueta cardiaca normal
mas j& com reforgo hilar e broncovascular bilateral (Fig. 1).

Das andlises destacava-se glicemia jejum —
285mg/100ml, glicemia post prandial de 349mg/100ml,
com glicostiria de 58,1 gr/l ¢ VS — 52mm & 1'h.

Foi enviado & consulta de diabetes do Hospital de Santa
Maria no dia 27 de Abril de 1987, e depois de observado, ¢
remetido ao Servico de Urgéncia do mesmo Hospital por ter
dispneia com tiragem supraclavicular, ortopneia acentuada,
engurgitamento jugular, refluxo hepatojugular, hepatomega-
lia, edema dos membros inferiores até ao joelho, Taquicardia
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Fig. I —Radiografia de térax com silhueta cardiaca normal
(1987/04/ 14).

(FC-120 pmm), ritmo de galope ventricular (S ;¢ apagamento
do murmurio vesicular com fervores crepitantes a atritos em
ambas as bases pulmonares.

Dos antecedentes pessoais havia a salientar o apareci-
mento de glicosiirias positivas cerca de 15 anos antes e
embora tivesse sido aconselhada vigilincia médica, que
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nunca realizou, nfo teve sintomatologia de diabetes descom-
pesada até A presente data; de anotar ainda habitos tab4gicos
(50 cigarros/dia) e alcoélicos (£ 150 gr/dia). )

Dos antecedentes familiares destaca-se que o pai era dia-
bético e faleceu por Enfarte Agudo do Miocardio.

O doente foi admitido no Servigo de Urgéncia sendo entdo
o exame fisico sobreponivel ao descrito na consulta de diabe-
tes. As andlises mostraram anemia (Hb-11 gr/dl) leucocitose
(14.500/ml com férmula equilibrada) hiperglicemia
(381 mg/100ml) e VS de 30mm na 1'h. )

Na radiografia do térax (Fig. 2) era evidente a Cardiome-
gédlia e derrame pleural bilateral. O ECG (Fig. 3) revelou
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Fig. 2—Cardiomegalia com indefini¢&o dos limites cardfacos infe-
riores por derrame pleural bilateral (1987/04/27).

Fig. 3—ECG (1987/04/28). —taquicérdia sinusal, baixa voltagem
dos complexos nas derivagdes classicas, QS de Va V ;¢ alteracdes
difusas e inespecificas da repolarizag@o ventricular. Discreto supra-
desnivelamento de ST em V, V,e V,
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taquicdrdia sinusal, baixa voltagem dos complexos nas deri-
vagles classicas e QS de V,a V ,com discreto supradesnive-
lamento de ST nas mesmas derivagdes e alteragdes difusas e
inespecificas da repolariza¢do ventricular.

Realizou-se ainda no Servigo de Urgéncia em Ecocardio-
grama que evidenciou grande derrame pericardico ¢ pleural
esquerdo.

O doente foi depois internado no nosso Servigo. As anali-
ses_entdo feitas mostraram leucocitose persistente (de
11.700/ml a 16.700/ml) com discreta neutrofilia; nio se con-
firmou anemia e a VS oscilou entre 10mm e 35mm a 1'h.
Manteve hiperglicemias que se controlaram dificilmente com
insulina; os restantes valores laboratoriais encontravam-se
dentro dos valores normais nomeadamente a CPK que
esteve sempre dentro dos valores de referencia.

O doente esteve medicado desde o inicio com diuréticos,
digitdlicos ¢ insulina e apés a primeira semana de interna-
mento, por persisténcia da gravidade do quadro clinico foi
anda instituida terap2utica com corticosterdides e tubercu-
lostdticos (Rifampicina e Pirazinamida) por suspeita de Mio-
pericardite viral, tuberculosa ou imunoldgica. Nido foi
instituida terap@utica tuberculostatica tripla porque prevale-
cia a suspeita viral.

Os exames bacteriolégicos da expectoragio para pesquisa
de BK, hemoculturas, exame bacteriolégico foram todos
negativos. A prova de Mantoux foi também negativa.

A primeira colheita de sangue e fezes para pesquisa de
virus enviada para o Instituto Superior de Higiene Dr.
Ricardo Jorge,apresentou titulos imcompativeis com doenca
activa, mas a segunda amostra de sangue, colhida cerca de
15 dias depois, revelou um titulo de anticorpos neutralizan-
tes para Coxsackie B,de 1/512 muito sugestivo de infecgio
recente, tendo-se entdo suspendido os tuberculostiticos e
progressivamente os corticoides.

Os edemas e hepatomegalia regrediram lentamente mas
persistiram o padrio electrocardiografico (Fig. 4), o galope
ventricular, a cardiomegalia (apesar do desaparecimento
progressivo dos derrames pericardio e pleural, Fig. 5) e a ma
fungdo ventricular, confirmada por vérios ecocardiogramas
(Quadro 1).

Parecia tratar-se de miopericardite a Coxsackie B ,com
evolucdo para cardiomiopatia dilatada. Contudo, para
excluir uma cardiomiopatia isquémica em doente diabético,
foi feita uma ventriculografia isot6pica que confirmou a m4
funcdo ventricular num ventriculo esquerdo dilatado, mas
ndo mostrou aiteragdes segmentares.

O doente teve alta a 29 de Maio de 1987 medicado com
diuréticos, vasodilatadores, inibidores do enzima de conver-
sdo da angiotensina e insulina e ficou ligado & nossa consulta
externa onde se dizia assintomatico mas com limitagio da
sua actividade fisica. O ecocardiograma ento feito mostrou
desaparecimento quase do total derrame pericdrdio e sé
visualizado posteriormente ¢ em sistole, mantendo-se disfun-
¢do ventricular grave.

A partir de Julho o doente ndo voltou a comparecer na
nossa consulta, apés proposta para eventual transplante car-
diaco. Cerca de 1 ano e meio depois fomos informados de
que o doente tinha falecido de morte subita.
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Fig. 4—ECG (1987/05/21)—padrdo electrocardiogrifico idéntico

ao anterior, notando-se contudo verticalizagio do eixo do QRS.

Fig. 5— Cardiomegalia com redugfio acentuada dos derrames pari-
cérdico e pleural (1987/05/27).

QUADRO 1 —Ecocardiogramas

DISCUSSAO

Apés a descoberta dos virus um importante conjunto de
patologias ditas idiopdticas foi revisto e estudada e sua inci-
déncia em fungfio de dados epidemiolégicos. A chamada reo-
ria viral que aparece em muitos dos capitulos de patologia,
nio ¢ mais que um marco da histéria que traduz o entu-
siasmo dos investigadores da época.

Posteriormente novas descobertas relegaram para plano
secunddrio a importancia das particulas virais na etiopatoge-
nia de certas doengas, mas em alguns casos, os dados epide-
mioldgicos continuaram demasiado evidentes para se
abandonar tdo atraente hipétese.

Isto aplica-se & cardiomiopatia dilatada, forma terminal de
vérias agressdes miocardicas, entre as quais as atribuidas a
virus. As infecges virais silenciosas t2m sido responsabilida-
des por alguns casos de cardiomiopatia dilatada, com base
na extrapolagdo de resultados no estudo evolutivo de alguns,
ainda que raros, casos clinicos, como este que tivemos opur-
tunidade de estudar.

As lesdes miocardicas produzidas pelo Coxsackie B,
podem ser por ac¢do directa do virus sobre o musculo car-
diaco ou por fenémenos de arterite, o que estd comprovado
experimentalmente no animal e na clinica pelos resultados
viruldégicos e histolégicos fornecidos pela bidpsia endomio-
cardica 34919, estes fenémenos de arterite acompanham-se de
lesBes segmentares que pGem problemas de diagnéstico dife-
rencial com o enfarte do miocardio. Sdo situagdes nas quais
a angiografia corondria feita alguns meses mais tarde nédo
mostra alteragSes 4. Admite-se ainda a possibilidade da oclu-
sdo arterial ser determinada por fenémenos de trombose
intraluminal desencadeada pela agressfio plaquetdria, cau-
sada pelo virus I° ou que a agressdo viral possa desencadear
todo um conjunto de fenémenos imunolégicos que acabam
numa grave destruicio do miocardio '\

A possivel gravidade da evolugdo da miopericardite a
Coxsackie B,estd bem patente no caso por nds estudado
onde, num doente sem queixas cardiacas prévias e com uma
silhueta cardiaca normal, assistimos apdés uma fase de mio-
pericardite aguda, a uma rapida deterioragio da fungéo car-
diaca. Quer os ecocardiogramas quer o estudo com isotépos
mostraram uma baixa global da fun¢do ventricular e uma
auséncia de alteragdes segmentares, que ndo sugeriram a
possibilidade de cardiopatia isquémica.

Este mesmo agente, Coxsackie B, tem sido responsabili-
zado pelo aparecimento da diabetes insulinodependente. A4
relagdo causa-efeito é sempre discutivel, mas ha dados epide-
miolégicos que obrigam a refletir. Por exemplo, o nio de
1975, que é tido como um ano diabetogénico em Inglaterra,
correspondeu a uma epidemia de Coxsackie B, naquele
pais 12,

1987/05/05 1987/05/19 1987/05/26 }2:14“:{&;

Auricula esquerda 43mm 40 mm 46 mm 49 mm
V. E d Diastole 71mm 73mm 75 mm 74mm

- Esquerdo Sistole 61 mm 63 mm 64 mm 6mm
Ventriculo direito 12mm — -_ 16 mm
Fracgdo de encurtamento 14% 149, 11% 11%
Fracgiio de ejecgdo 0,29% 0,29% 0,24% 0,23%
Pericardio Abundante derrame Redugfio do derrame Diminui¢dio signi- Ligeiro derrame sis-

por vezes com ecoge- em relacio ao anterior cativa do derrame télico posterior

nicidade aumentada
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A relagdo entre a infecgfio viral aguda e a destruigdo das
células B ¢ considerado como gatilho de um processo imuno-
Idgico, num doente com patrimdnio genético apropriado, tal
como se tem também admitido para a miopericardite.

Nem todos os atingidos por uma infec¢do a Coxsackie B,
ou outra, desenvolverdo diabetes e/ou miocardite. Hd um
condicionamento genético que leva a uma maior susceptibili-
dade para os agentes agressores 34,

No caso aqui descrito havia referéncia a um esporadico
episédio de glicostiria, detectada anos antes, sem nunca ter
havido descompensagiio metabélica grave. Apés a infecgiio
viral, com miopericardite em insuficiéncia cardiaca grave
este doente apresenta um quadro de diabetes, detectada
antes e que, mesmo apods suspensido da terap&utica com corti-
céides, foi de dificil controle e requereu insulinoterapia.
Desenvolveu portanto, uma situagio de diabetes insulinode-
pendente. De notar que o 1.° doseamento de glicemia era de
285 antes de iniciar corticoterapia o que torna pouco provi-
vel o contributo desta para a diabetes.

Aceitando como verdadeiro o componente imunolégico,
que de miopericardite quer da diabetes, admitimos que a
terapeutica imunosupressora proposta por vérios autores
pudesse eventualmente ser travado a evolugHio deste caso.

O grupo de Stanford do departamento de Cardiologia do
Hospital King’s College de Londres demonstrou possivel
beneficio da teraputica imunosupressora nestes casos,
usando uma combinagdo de azatioprina com prednisora?’,

Igualmente O’Connell J.B. e colaboradores obtiveram,
num grupo destes doentes com cardiomiopatia dilatada a
fazer terap2utica experimental com prednisona 60 mg/dia e
azatioprina 2,5mg/kg/dia, alivio significativo dos sintomas,
melhoria electrocardiogréfica, redu¢do da cardiomegilia e
diminuicdo das doses de diuréticos e vasodilatadores a que
estavam submetidos, com redugdo acentuada dos dias de
hospitaliza¢io. Esta melhoria foi progressiva e ao fim de um
ano havia um gradual aumento da frac¢do de ejecgdo '

O perfil psicolégico do doente ndo permitiu sequer prolon-
gar o seu internamento para completar o estudo deste caso,
no qual se incluia a coronariografia. O doente teve alta e
soubemos posteriormente que teve uma morte sibita um ano
e meio depois do internamento hospitalar, como ja foi
referido.
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