Nem todas as pericardites sao idiopaticas
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Pericarditis - not all are idiopathic
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Resumo

Apresenta-se um caso clinico de pericardite por Mycobacterium tubercu-
losis, que condicionou um estado de pré-tamponamento cardiaco. Apesar
dos progressos dos Ultimos anos, Portugal continua a ser o Unico pais da
Europa Ocidental com uma taxa intermédia de infecéo por Mycobacterium
tuberculosis. A infecdo é adquirida por via respiratoria e pode dissemi-
nar-se e instalar-se em qualquer 6rgdo durante a primoinfecdo ou em
outra qualquer altura em que haja imunodepressao do individuo. O atin-
gimento pleural € 0 mais comum e o pericardico é raro, representando
apenas 1-2% dos doentes com tuberculose.

No presente caso clinico torna-se evidente a importancia de uma aborda-
gem sistematizada e holistica dos doentes com pericardite durante a sua
investigacéo etiologica.

Palavras chave: Pericardite, Mycobacterium tuberculosis, Pericardiocen-
tese, Antituberculosos.

Introducao

A pericardite ¢ um diagnostico raro, representando 0,1%
das admissdes hospitalares. Reflete um processo inflama-
torio que atinge o pericardio, com eventual acumulacéo de
liquido na cavidade pericardica’2.

Determinar a etiologia da pericardite ¢ sempre um desafio.
A maioria é idiopatica, seguindo-se as causas neoplasica
e infeciosa®. Relativamente & Ultima etiologia, a incidéncia
dos diferentes agentes infeciosos varia significativamente
de acordo com a populagdo em estudo, nomeadamente
com a prevaléncia de doentes imunocomprometidos e em
particular com a de VIH positivos. De uma maneira geral, 0s
virus sdo os mais comummente implicados, seguidos pelas
bactérias e muito mais raramente fungos e parasitas. Dentro
das bactérias, 0 Mycobacterium tuberculosis (MT) é o agen-
te etioldgico mais comum (4-5%)"**. Nas populacées de
doentes com VIH, a pericardite por MT é mesmo a etiologia
mais comum, ultrapassando até a idiopatica®s.

Portugal continua a ser o Unico pais da Europa Ocidental
com uma taxa intermédia de infecdo por MTS. A infecdo por
MT ¢ adquirida por via respiratdria e pode disseminar-se e
instalar-se em qualquer 6rgdo durante a primoinfecao ou
em outra qualquer altura em que haja imunodepressao do
individuo. O atingimento pleural ¢ 0 mais comum e 0 pe-
ricardico é raro, representando apenas 1-2% dos doentes
com tuberculose’®.

A tuberculose pericardica (TP) € uma patologia de dificil e
frequentemente tardio diagnéstico, potenciando o apareci-
mento de complicacdes graves, das quais a mais frequente
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Abstract

We report an interesting case of tuberculous pericarditis that evolved to
a cardiac pre-tamponade. Portugal is still the only country in Western Eu-
rope with an intermediate rate of Mycobacterium tuberculosis infection.
The infection is acquired by inhalation and can disseminate to any body
organ during primary infection or at any other time where there is im-
munodepression of the patient. Pleural involvement is the most common
and pericardial involvement is rare with just 1-2% of the patients with
pulmonary tuberculosis.

In this clinical case we evidence the importance of a systematized
approach to these patients during the etiological investigation.
Key-Words: Pericarditis, Mycobacterium tuberculosis, Pericardiocentesis,
antituberculosis chemotherapy.

e ameacadora da vida é a pericardite constritiva. No pre-
sente caso clinico torna-se evidente a importancia de uma
abordagem sistematizada e holistica dos doentes com peri-
cardite durante a sua investigacéo etioldgica.

Caso clinico

Caucasiano do sexo masculino, 52 anos de idade. Anteceden-
tes pessoais de hipertensdo arterial, tlcera gastrica, distlrbio de
ansiedade e taquicardia sinusal, medicado cronicamente com
mexazolam. Negava habitos tabégicos ou alcodlicos, bem como
consumo de toxicos por via endovenosa. Tinha relagbes sexuais
com parceira Unica, sem uso de preservativo.

Recorreu ao Servico de Urgéncia (SU) por queixas de desconforto
toracico, tosse seca e dificuldade respiratéria associadas a cefa-
leias, febre (39-40°C), sem perfil horario particular e com fraca
resposta aos antipiréticos e hipersudorese de predominio noturno.
Este quadro, com duas semanas de evolugéo, agravara-se nos 2
dias anteriores, apesar de um ciclo de antibioterapia. O descon-
forto toracico era retroesternal, sem irradiagdo nem relagdo com a
ingest&o alimentar; agravava com a inspiragéo e com o0 decubito
dorsal e aliviava com a anteversdo do tronco. Referia também pal-
pitacdes (desde longa data, relacionadas com eventos de stress
emocional) bem como astenia e anorexia mais recentes (ndo sabia
precisar) mas sem perda ponderal objetivavel.

No exame fisico, 0 doente estava hipotenso, taquicardico e febril
(38,5°C). A auscultagdo cardiaca: sons cardiacos hipofonéticos,
ritmicos, sem desdobramentos ou sopros audiveis e sem atrito
pericardio audivel. Era também evidente turgescéncia venosa ju-
gular a 45°.

Dos exames auxiliares de diagndstico realizados na admissao, é
de salientar: eletrocardiograma (ECG) com taquicardia sinusal e
baixa voltagem; radiografia do torax (RxT) com aumento do indice
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Figura 1. Radiografia do torax evidenciando um aumento do ICT muito
significativo em relagdo a exames anteriores e apagamento dos angulos
costofrénicos.

Figura 2. Ecocardiograma transtoracico, em corte apical 4-camaras
evidenciando derrame pericardico severo circunferencial. D — Direita, E —
Esquerda.

cardiotoracico (ICT) e apagamento dos angulos costofrénicos (Fi-
gura 1); analiticamente, com anemia normocitica e normocromica,
aumento de parametros inflamatdrios; ecocardiograma transtora-
cico com derrame pericardico circunferencial com 23mm na pare-
de posterior, 25mm na parede anterior e 27mm na parede lateral
associado a abaulamento da auricula direita (AD) e com sinais
de dificuldade de enchimento do ventriculo direito (VD). Mostrava
também variabilidade respiratéria transmitral, veia cava inferior
(VCl) dilatada, sem excursdo com 0Ss movimentos respiratorios
(Figura 2). Tratava-se entdo de uma pericardite com derrame peri-
cardico a condicionar um estado de pré-tamponamento cardiaco.
Procedeu-se a uma pericardiocentese com saida de 1000mL de
liquido sero-hematico com caracteristicas bioquimicas de exsuda-
do (critérios de Lighd.

Tratando-se de um doente imunocompetente e sem anteceden-
tes pessoais de relevo, foi dificil inicialmente direcionar o estudo
complementar. Considerando a gravidade da apresentacdo clinica,
projetou-se um estudo alargado a todas as causas mais comuns
de pericardite: infeciosa (virica e bacteriana), neoplasica e autoi-
mune (esta menos provavel atendendo ao sexo e idade do doente).
Dos exames complementares, salientamos: anemia de tipo infla-
matorio; serologias negativas para virus (Coxsackie A e B, hepatite
B e C, grupo TORCH (Toxoplasma, Rubéola, Herpes), VIH 1 e 2 e
Epstein-Barr) e para Coxiella, Brucella e Sffilis; hemoculturas ne-
gativas; pesquisa de ADN para Mycobacterium tuberculosis (MT)
no sangue negativa; adenosina desaminase (ADA)no soro 37,4
UI/L, ligeiramente aumentada; marcadores tumorais apenas com
discreta elevacdo do CA 125; estudo de autoimunidade sem al-
teracoes. Foi realizada tomografia computorizada (TC) toraco-ab-
domino-pélvica que revelou derrame pericardico moderado, mais
significativo no bordo cardiaco direito e com aspeto relacionado
com patologia infeciosa/inflamatoria; derrame pleural bilater e
multiplas adenopatias mediastinicas; formagdes ganglionares axi-
lares e inguinais; aspetos de hipertrofia prostatica; e achado de
imagem sugestiva de nodulo no lobo direito da tiréide com 26mm.
A investigacéo foi nesta altura direcionada para a pesquisa de uma
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neoplasia primaria a condicionar derrame pericardico paraneopla-
sico. A ecografia cervical ndo mostrou formacgdes nodulares tiroi-
deias, adenopatias ou outras alteragées de relevo. O toque retal
e a ecografia prostatica, acrescidos de um valor de PSA normal,
excluiram neoplasia prostatica. A endoscopia digestiva alta ndo
evidenciou alterac@es de relevo. O estudo anatomo-patoldgico do
liquido pericardico revelou células mesoteliais reativas, linfocitos
(30% do total celular) e eritrdcitos, sem células neoplasicas identi-
ficaveis. O exame histoldgico de uma adenopatia inguinal, subme-
tida a biopsia excisional, mostrou linfadenite reativa inespecifica.
Ap6s 15 dias de internamento o doente mantinha-se febril, com
profusa sudorese noturna, asténico e com mau estar geral apesar
da terapéutica instituida desde a admissao com anti-inflamatorio
e posteriormente corticoesterdide e colchicina. Nesta altura sdo
conhecidos 0s restantes resultados do IGRA (positivo) e do liquido
pericérdico: ADA 81,3 UI/L (>20) e coloragdo de Ziehl-Neelsen
com MT. O doente iniciou entdo esquema terapéutico tubercu-
lostatico com rifampicina 600mg QD, etambutol 1200mg QD,
pirazinamida 1500mg QD e isoniazida 300mg QD. Cinco dias
depois 0 doente encontrava-se subfebril (mais 2 dias e ficou sus-
tentadamente apirético) e com melhoria do estado geral, descida
acentuada dos pardmetros inflamatdrios e regressao do derrame
pericardico (ecocardiograma: derrame pericardico na regiao pos-
terior de 2 mm, pericérdio parietal com aspeto fibro-calcificado).
Posteriormente, no exame cultural do liquido pericardico houve
crescimento de BAAR. O teste de sensibilidade aos tuberculostati-
¢o0s ndo identificou resisténcias a nenhum farmaco. Prosseguiu-se
0 esquema iniciado durante 2 meses, seguido de 4 meses com
rifampicina e isoniazida; associado a prednisolona e colchicina.

Discussao

0 tamponamento cardiaco é uma situacdo clinica potencial-
mente fatal e deve por isso ter uma abordagem clinica rapi-
da e direcionada. Contudo, a sua baixa frequéncia e o fato
de apresentar, na maior parte das vezes, uma histéria clinica



inespecifica, exige um alto indice de suspeita clinica sempre
que se avalia um doente com dispneia e dor tordcica sem
outra etiologia mais evidente®.

No presente caso o doente relatava uma histdria inespecifica
com uma evolugao subaguda e agravamento agudo, que € a
apresentagdo mais habitual. Apresentava também o sintoma
cardinal de pericardite que é a dor tordcica tipo pleuritica de
localizacdo retroesternal que alivia com a anteversdo do
tronco e agrava com o decubito dorsal e a inspiragdo’. Ape-
sar de ser um sintoma cardinal, a dor tordcica pode estar
ausente, principalmente quando a evolugdo € indolente - o
que acontece muitas vezes na pericardite com etiologia in-
feciosa por MT3. A historia clinica era também pouco escla-
recedora relativamente a etiologia, uma vez que o quadro
constitucional € comum tanto na doenca infeciosa, como na
neoplasica e na autoimune, ndo excluindo nenhuma de-
las">*. O exame fisico mostrava sinais de tamponamento
cardiaco: hipotensdo, hipofonese dos sons cardiacos e tur-
gescéncia venosa jugular, classicamente denominados Tria-
de de Beck®. Um sinal patognomonico de pericardite € o
atrito pericardico na auscultagio, que corresponde a friccao
dos dois folhetos pericardicos durante 0 movimento do co-
racdo. O atrito pericardico esta presente em 50 a 80% dos
casos de pericardite e a sua auséncia pode ser apenas por
falta de experiéncia do médico, por ndo serem realizadas
auscultages seriadas (uma vez que 0 Som ndo esta sempre
presente), ou pelo facto de o derrame ser de grande volu-
me'2. O gold standard para a avaliagdo do pericardio e da
fungdo cardiaca é o ecocardiograma (recomendacdo classe
| de varios grupos de estudo: a American College of Cardio-
logy (ACC), a American Heart Association (AHA), e a Ameri-
can Society of Echocardiography (ASE)), no entanto exames
como o0 ECG e a RxT fornecem informagdes adicionais im-
portantes. No ECG, as alteracOes descritas na literatura
como tipicas de pericardite sdo a baixa voltagem e alte-
racOes faseadas: inicialmente com elevagéo difusa do seg-
mento ST-T com concavidade superior € ondas T apicula-
das; posteriormente com segmento ST-T na linha isoelétrica
com onda T achatada; cerca de duas semanas apds com
onda T invertida e por fim volta ao tragado pré-pericardite?.
Neste caso nao foram realizados ECG seriados, a baixa vol-
tagem no exame da admissdo € a Unica alteragdo que mui-
tas das vezes se encontram e por isso a auséncia das res-
tantes alteragGes ndo nos permite excluir pericardite. Na
RxT, as alteracdes que devemos procurar s&o as que o doen-
te apresentava: aumento do ICT e uma silhueta cardiaca em
baldo (em doentes com patologia cardiaca prévia é essencial
a comparagdo com exames prévios). A utilidade do ecocar-
diograma é transversal no diagnostico das doencas do peri-
cardio, no acompanhamento da resposta terapéutica e na
avaliagdo do progndstico. Também €é essencial como guia na
drenagem do derrame pericardico. Na imagem o derrame
aparece como um espaco livre de ecos que pode ser medido
e, segundo os critérios de Weitzman, ser classificado em:
pequeno (<10mm); moderado (10-20mm) e grande
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(>20mm). Na situagdo de tamponamento podemos encon-
trar dilatacdo das cavas com pouca variagdo respiratoria;
colapso diastolico da parede livre do VD, AD, AE (auricula
esquerda) e raramente do VE (ventriculo esquerdo); e no Do-
ppler, aumento do fluxo trictspide e redugdo do fluxo mitral
na inspiragdo, e na expiragdo aumento do fluxo mitral de até
25% e redugdo do fluxo tricuspide. Outro sinal descrito
como caracteristico é o “swinging heart " que se refere ao
movimento de rotacdo do coragdo para a esquerda, o que
ocorre para além do movimento triangular do coragéo, pro-
duzindo um movimento semelhante a uma danga4, 9. A des-
cricdo do ecocardiograma do doente é condizente com si-
nais de grande derrame pericardico em situagdo de
pré-tamponamento. No caso de o derrame apresentar proje-
ccbes “frondlike ” e espessamento “porridge-like ” deve-se
suspeitar de PT®. Identificado o quadro de derrame pericar-
dico em pré-tamponamento, a questdo que se impde € a da
realizacao de pericardiocentese. Esta técnica tem indicacéo
classe | nos protocolos clinicos dos varios grupos de estudo
(ACC, AHA, ACE) no caso do tamponamento cardiaco ou em
qualquer derrame com mais de 20mm medidos no ecocar-
diograma na diastole e de classe lla quando realizada ape-
nas com objetivo diagnéstico®. E recomendada em todos 0s
doentes em que houver suspeita de infecdo por MT®°, A
pericardiocentese € uma técnica com riscos associados e
cujas contraindicacdes s&o a dissecdo da aorta (absoluta),
defeitos da coagulagéo e trombocitopenia <50’000 plaque-
tas (relativas)*®. Com uma historia clinica pobre para o es-
treitamento das possiveis etiologias, optou-se por fazer um
estudo alargado do liquido: a observagdo macroscopica, 0
exame bioquimico (LDH, proteinas, glicose, ADA (valor diag-
nostico e prognostico) e auto-anticorpos (se suspeita de
doencga autoimune), 0 exame microbioldgico (culturas para
aerobios, anaerohios e fungos, coloragdo de Zhiehl-Neelson,
exame cultural para BAAR e PCR de MT)e 0 exame citoldgico
com pesquisa de células neoplasicas*®. No caso da TP o Ii-
quido pericardico é habitualmente um exsudado com aspeto
hematico, niveis elevados de proteinas e leucocitose com
predominio de linfocitos®, tal como no caso apresentado. No
entanto também as etiologias neoplasica e traumatica po-
dem ter um aspeto hematico e por isso a etiologia do derra-
me s0 foi confirmada posteriormente com o doseamento da
ADA (mais sensivel e especifica no liquido pericardico do
gue no soro) e a microbiologia que permitiu isolar o agente
infecioso, o MT. O diagnostico pode ainda ser feito por biop-
sia do pericardio, no entanto varios estudos tém mostrado
uma sensibilidade muito baixa e inferior as culturas do liqui-
do pericardico e a técnica de PCR, pelo que ndo € realizada
por rotina a ndo ser que 0s restantes exames nao estejam
disponiveis ou 0s resultados sejam inconclusivos®. S&o
varias as doencgas sistémicas que podem condicionar uma
pericardite, por isso a investigagdo diagndstica ndo se pode
esgotar no estudo do liquido pericardico. O estudo analitico
deve ter em conta a fungéo renal e tiroideia, a autoimunida-
de no caso de haver essa suspeita, as serologias de acordo
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com o contexto epidemioldgico do doente, ADA e ECA se
suspeita de tuberculose ou sarcoidose, respetivamente.
Posteriormente deve-se completar a investigagcdo com ou-
tros exames de acordo com as hipdteses mais provaveis'24°,
A prova de Mantoux tem visto a sua utilidade ser fortemente
questionada principalmente nas zonas endémicas de tuber-
culose e nas populacdes com elevada taxa de imunizagéo
por BCG>'°. Os marcadores indiretos a pesquisar no liquido
pericardico para o diagnostico de TP sdo a lisozima pericar-
dica, o interferdo gama (INF-) e a ADA. A Ultima é a mais
acessivel e mais barata tendo um forte valor progndstico
para 0 desenvolvimento de pericardite constritiva®. O diag-
nostico de TP pode classificar-se como definitivo quando o
bacilo é isolado no liquido ou no tecido pericardico ou quan-
do sdo observados granulomas caseosos; ou como provavel,
quando ha evidéncia de pericardite concomitantemente com
tuberculose em outro drgdo ou quando o liquido pericardico
¢ um exsudado com linfocitose e ADA elevada ou quando
existe uma boa resposta a terapéutica tuberculostaticas. Sis-
tematizando, no caso de haver suspeita de tuberculose peri-
cardica, a investigacdo deve incluir: RxT para avaliar lesfes
sugestivas de tuberculose pulmonar; ecocardiograma; TC ou
RMN (ressonancia magnética nuclear) para excluir patologia
neoplasica e avaliar a existéncia e localizacio de adenopa-
tias que possam ser biopsadas; pesquisa direta de BAAR e
exame cultural de micobactérias no liquido pericardico
(eventualmente também em amostras de expetoracao, suco
gastrico e urina); doseamento de ADA, lisozima pericardica
ou INF- no liquido pericardico; biopsia pericardica se evo-
lugdo com mais de 3 semanas sem diagnadstico etioldgico®.
No que respeita ao tratamento, foi a introdug&o dos tubercu-
lostaticos que alterou drasticamente a taxa de mortalidade
de 80-90% para 8-17%. No entanto ndo existe um verda-
deiro consenso e 0s estudos sugerem que em zonas endgé-
micas de tuberculose o tratamento dirigido deve ser iniciado
mesmo quando o diagnostico é apenas provavel, ao con-
trario dos paises ndo endémicos onde o tratamento fica re-
servado para os casos de diagnostico definitivo. O esquema
mais utilizado é o que aplicdmos no caso descrito: 2 meses
de etambutol, pirazinamida, rifampicina e isonizida, segui-
dos de mais 4 meses apenas com 0s dois Ultimos farma-
cos®. O uso de corticosterdides € controverso mas larga-
mente utilizado, por haver alguma evidéncia de diminuicdo
de mortalidade e da taxa de progressao para pericardite
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constritiva, para além de aumento da resposta aos tubercu-
lostaticos®®. A pericardite tuberculosa ndo é entdo uma etio-
logia exclusiva dos doentes VIH positivos ou imunodeficien-
tes em geral, das regides endémicas ou dos doentes com
tuberculose disseminada. Apesar da sua maior prevaléncia
nestes grupos populacionais, ndo podemos exclui-la da in-
vestigacdo diagnostica em grupos com menor incidéncia. A
sua evolugéo indolente e semiologia inespecifica dificultam
0 diagndstico, tornando extremamente importante a pesqui-
sa de MT no liquido pericardico por diferentes métodos dis-
poniveis, bem como o recurso a outras metodologias indire-
tas como a determinagéo dos valores de ADA no soro e em
particular no liquido pericardico. No respeitante ao trata-
mento, mais estudos sdo necessarios para consolidar a im-
portancia dos corticosteroides e a altura adequada para o
inicio dos tuberculostaticos. Atualmente ndo existe indicacéo
para iniciar tuberculostaticos de forma empirica, 0 que asso-
ciado a demora da confirmagdo diagnostica pode ser o sufi-
ciente para o desenvolvimento de sequelas cardiacas (como
evidenciado neste caso), sendo a mais grave e mais comum
a pericardite constritiva.
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