Sindrome de Eisenmenger em cao: relato de caso
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Resumo

A sindrome de Eisenmenger (SE) consiste em um quadro de hipertensdo arterial pulmonar (HAP)
importante secundario a uma ou varias anomalias cardiacas congénitas. A SE é pouco relatada na populagéo
canina em geral, sobretudo no Brasil, e as principais manifestagdes clinicas estao relacionadas a hipoéxia tecidual,
incluindo cianose e sincope. Sendo a corregdo cirdrgica contraindicada, o tratamento indicado € clinico e visa
melhorar a perfusdo e oxigenacdo do individuo. Frente a necessidade de reconhecer e abordar de maneira
assertiva o paciente com esta sindrome, o objetivo deste trabalho envolveu relatar o diagndstico e evolugéo clinica
de uma cadela da raga Yorkshire, 7 meses de idade e portadora de SE. Durante a avaliagao fisica, foi observado
apenas cianose da mucosa oral e aumento do tempo de preenchimento capilar (TPC). Essas alteragbes, somadas
ao histérico do animal, permitiram levantar a suspeita de cardiopatia congénita. Dentre os exames realizados, a
ecocardiografia revelou a descontinuidade do septo interventricular em regido de via de saida do ventriculo
esquerdo (VE), fluxo sanguineo da camara direita para a esquerda, hipertrofia concéntrica do VD, movimento
paradoxal do septo interventricular e aumento do didmetro da artéria pulmonar. Tais achados clinicos e de
imagem permitiram estabelecer o diagndstico de SE secundaria a comunicagao interventricular. A terapia prescrita
incluiu o citrato de sildenafil, bem como, recomendacao de flebotomia na presenga de eritrocitose. Até o presente
momento a paciente se encontra estavel e sendo reavaliada a cada 2 meses.

Palavras chaves: Cardiopatia congénita; Comunicacao interventricular; Hipertensdo arterial pulmonar;
Cadela.

1. Introducgéo

A sindrome de Eisenmenger (SE) é definida como HAP secundéaria a uma ou mais cardiopatia congénita
comunicante. Essas comunicagbes podem ser intracardiacas ou extracardiacas, sendo mais prevalentes as
comunicagdes interventriculares (CIV) e interatriais (CIA), a persisténcia do ducto arterioso e as ligagdes
aortopulmonares (Wood, 1958).

O desvio crénico do fluxo sanguineo do lado esquerdo para o direito aumenta progressivamente a
resisténcia vascular pulmonar (RVP) (Arvanitaki et al., 2020), favorecendo o quadro de HAP e inverséo de fluxo
sanguineo do lado direito para o esquerdo. A ejecdo de sangue venoso para o arterial gera redugao da
oxigenagao sistémica e induz a eritrocitose, que consequentemente, resulta na sindrome da hiperviscosidade e
ocorréncia de eventos tromboembodlicos. (Nakamura et al. 2011).

O diagnéstico da SE é realizado por edodopplercardiografia e/ou ecoartografia com contraste (Goodwing;

Holland, 1995). A intervencdo cirurgica dos defeitos congénitos nesta fase pode ser controversa (ou



contraindicada), pois as alteragbes morfoldgicas presentes ndo permitem (ou inviabilizam) grandes adaptagdes
hemodinamicas, e podem resultar em insuficiéncia cardiaca congestiva direita grave e morte (Oyama et al., 2010).
O uso do citrato de sildenafila via oral demonstrou melhorar o a circulagdo pulmonar e a qualidade de vida em
seres humanos diagnosticado com SE (Chau et al., 2007).

Visto que, a SE é uma doenga complexa, com prognéstico desfavoravel e manejo terapéutico limitado, sua
a descrigao ainda é escassa no territério brasileiro. Esse artigo tem como objetivo relatar um caso de SE em uma

cadela domiciliada no Brasil.

2. Metodologia

Este trabalho consiste em um relato de caso de uma cadela, da raca Yorkshire, de 7 meses de idade, fértil e
3,5kg de peso corporal, atendida no setor de cardiologia do Hospital Veterinario da Universidade Federal de

Uberlandia (HV-UFU) sob a queixa de apresentar taquicardia, cianose de lingua e dispneia apos exercicio.

3. Relato de Caso

Durante o atendimento, foi descrito pelo responsavel a presenga de taquicardia, dispneia, cianose de lingua,
sincope pos exercicio e tosse ha cerca de 1 més. Também foi referido a presenca de cruzamentos consanguineos
entre os caes da residéncia. Ao exame fisico a paciente apresentou-se alerta, normohidratada, escores de
condi¢cdo corporal 5/9 e muscular 3/3 segundo Laflamme (1997), mucosas ciandticas e umidas, tempo de
preenchimento capilar aumentado, respiragdo toracoabdominal, frequéncia respiratéria de 40mrpm, frequéncia
cardiaca de 110bpm, auscultagdo cardiopulmonar sem alteracao, pulso femoral regular e temperatura retal 38,2°C.
No exame cardiolégico, a auscultagéo, o ritmo era regular, bulhas normoritmicas e normofonéticas; e sem sopro.

Foram solicitados exames de hemograma, ecodopplercardiograma. No hemograma observou-se leve
hemoconcentragdo (Ht 54%), presenga de eritrécitos nucleados (400/uL), aumento dos neutréfilos bastonetes
(400/uL) sem presenga de leucocitose, linfocitos reativos/atipicos e policromasia discreta.

Ao exame ecocardiografico, no corte longitudinal direito 5 camaras (figura 1 - A) foi visibilizado
descontinuidade do septo interventricular em regido de via de saida com 0,93 cm de di&dmetro. No mesmo corte,
ao estudo de Doppler em cores, observou-se fluxo sanguineo nao turbulento da direita para esquerda. Além disso,
no corte transversal (figura 1 - B) no plano dos musculos papilares, foi observado hipertrofia importante do
ventriculo direito, bem como movimento paradoxal do septo interventricular.

Foi observado também, na janela paraesternal esquerda cranial, aumento no didmetro da artéria pulmonar e
sem sinais de hipoplasia ou estenose do anel valvar e ramos das direito e esquerdo da artéria pulmonar.

Apos confirmagéo da presenca da SE, prescrito-se Sildenafil Tmg/kg, q8h, VO até novas recomendagdes.
Decorridos 5 dias do inicio do tratamento, a paciente foi reavaliada, demonstrando melhora da cianose, tosse,
cansago e sincope, além de aumento no apetite. Entretanto, apdés 20 dias sob terapia especifica, o paciente
retornou ao atendimento com recidiva dos episédios de sincope. Neste momento, foi optado pelo acréscimo da
dose do citrato de sildenafil (2 mg/kg, q8h) e reavaliagdo dos valores hematoldgicos, dos quais evidenciaram
aumento do hematdcrito e, consequentemente, maior hemoconcentragao. A flebotomia foi indicada, e durante o
procedimento foram retirados 3 ml/kg de sangue total pela veia jugular e feitos 10 ml/kg de solugéo de ringer com
lactato como terapia de reposigéo, infundidos durante 15 minutos. Cerca de 20 dias apds a intervencgdo, o
hematécrito se mostrou persistentemente elevado (Ht 64,8%), sendo necessaria uma nova flebotomia. Desta vez,

foram retirados 4 ml/kg de sangue total e repostos 12 ml/kg do mesmo cristaloide e tempo de infusédo



supracitados. A redugdo do hematécrito (Ht 43%) foi evidenciado 20 dias apds a ultima flebotomia e sendo

indicado nova avaliagao apds 2 meses.

Figura 1 - Ecocardiografia transtoracica (A e B) de uma cadela de 3,5kg com defeito de septo interventricular.

Abreviagao: Ao: Artéria aorta; CIV: comunicacao interventricular; TP: trocopulmonar; VD: ventriculo direito; VE:

ventriculo esquerdo.

Fonte: Setor de cardiologia HV-UFU.

4. Discussao

A hipertensédo pulmonar (HP) em cées pode ser classificada de acordo com 6 grupos distintos. Segundo
Reinero et al. (2020), no grupo 1 estdo presentes aqueles com HAP; no grupo 2, a HP secundaria a doenga
cardiaca do lado esquerdo; grupo 3, os com doenga respiratéria e hipoxia; grupo 4, embolia pulmonar, trombo
pulmonar e/ou tromboembolismo pulmonar (PE, PT e PTE, respectivamente); no grupo 5, associacdo de doenca
parasitaria; e, por fim, no grupo 6, quando ha disturbios multifatoriais ou ainda nao foi possivel identificar a origem.
Ingressada no grupo 1 subgrupo 1d1, esta presente a SE, uma vez que, apresenta semelhangas histolégicas com
outras doengas incluidas no mesmo grupo (Dimopoulos et al, 2014) e shunt cardiaco de origem congénita que,
adicionalmente, necessita de terapia complementar em decorréncia da eritrocitose e sinais clinicos de hipdxia
(Reineiro et al., 2020).

Em humanos, o diagndstico de defeito cardiaco (ou anomalia cardiaca) congénito pos tricuspide
representam a maior parte dos casos de SE (Kempny et al., 2017), além disso, também desenvolvem mais
precocemente as consequéncias da inversao de fluxo durante a infancia. Em adigao, € descrito que pessoas com
defeitos pré-tricispides possuem maior tolerancia a sobrecarga intravascular pulmonar e frequentemente néo
desenvolvem a sindrome. Pacientes com sindrome de Down representam um terco dos diagnésticos de SE,
sendo o defeito do septo atrioventricular a principal cardiopatia congénita responsavel pelo desenvolvimento desta
sindrome (Diller et a., 2015). Na medicina veterinaria ainda ndo esta bem descrito a correlagdo da SE com outras
doencgas génicas, mas no caso referido neste artigo, a cadela apresentava alto grau de consanguinidade, defeito
na pigmentagao do pelo, apresentando de pelagem branca, ndo seguindo o padréo da raga Yorkshire e CIV.

O desvio de sangue do lado esquerdo do coragéo para o direito inicia 0 aumento da pressao intravascular
pulmonar devido ao maior fluxo sanguineo pulmonar e tensdo no endotélio vascular. O estresse gerado
cronicamente pela HAP lesa, remodela e leva a hipertrofia concéntrica, inflamacgao, fibrose e estenose arteriolar,
por conseguinte, ha piora da pressdo dentro do vaso e favorecimento da reversdo do fluxo da direita para
esquerda através do defeito presente intracardiaco ou extracardiaco (Arvanitaki et al., 2020). Quando todas essas
alteragcbes culminam em cianose sistémica, € caracterizada entdo a SE, como visualizado na paciente descrita

neste trabalho.



Um dos estimulos para liberagcéo de eritropoeina pelos rins se da pela hipoxemia sistémica crénica gerada
pela SE. Desta forma, tem-se o estimulo para ocorrer a eritropoiese, hiperviscosidade sanguinea e o risco de

eventos tromboembdlicos (Nakamura et al., 2011). Em humanos, a deficiéncia de ferro ocorre em mais de um
terco daqueles com doenga cardiaca congénita cianética e sua origem € multifatorial, como a alta demanda de
ferro para constituicdo das hemacias durante a eritropoiese excessiva, perda crbénica de sangue, baixa ingestao
alimentar e flebotomia inadequada (Barradas-Pires et al. 2021). Aumento da tolerancia ao exercicio foi observado
em pacientes diagnosticados com SE que receberam suplementagéo enteral e parenteral de ferro (Blanche et al.,
2018). Trombocitopenia também pode ocorrer e esta relacionada a severidade da cianose e eritrocitose, uma vez
que, ndo ha maturacdo do megacariocito no tecido pulmonar e, em adicdo, menor produgdao dos mesmos
(Barradas-Pires et al. 2021). Nos exames complementares solicitados, foi visualizada apenas a presenca de
eritrocitose, com auséncia de trombocitopenia e alteragdes morfoldégicas compativeis com deficiéncia de ferro
como a microcitose e hipocromia, podendo ser justificada pelo diagnostico e tratamento precoce do animal.

Os principais sinais clinicos observados na SE incluem dispneia de esforgo, cansago facil, sincope e
cianose que piora com exercicio (Barradas-Pires et al. 2021), corroborando com as manifestagbes observadas
neste relato, exceto pela sincope. O baixo débito cardiaco, a limitada oxigenagéo tecidual e o menor fluxo
pulmonar durante atividades fisicas, leva os pacientes com essa patologia a ndo suportarem tal pratica, o que
reduz significamente a qualidade de vida do paciente (Kempny et al., 2012). Em humanos foi relatada a presenca
de dor toracica nos casos de dilatagdo severa da artéria pulmonar, gerando compressao do tronco principal
esquerdo (Arvanitaki et al., 2020), sinal clinico ainda ndo reportado em animais. Barradas-Pires et al. (2021)
referiu em seu trabalho que casos de doenga em estagio avangado podem causar sinais de insuficiéncia cardiaca
congestiva, como por exemplo pulso venoso jugular positivo.

O cateterismo cardiaco direito € considerado padrdo-ouro para o diagnéstico de HP, uma vez que, avalia
diretamente a hemodindmica da pressao arterial pulmonar. Entretanto este método raramente ¢é utilizado na rotina
na medicina veterinaria de pequenos animais, sendo escolhido a correlagao dos sinais clinicos do paciente com os
achados da ecodopplercardiografia para diagndstico, classificacdo e manejo da doenga, mesmo com as limitagdes
apresentadas pelo exame (Reineiro et al., 2020).

Com base nos achados ecocardiograficos, foi diagnosticado CIV na porcdo de via de saida, associado a
alta probabilidade de hipertensdo pulmonar, achados esses compativeis com SE. Apds o diagnéstico, a deciséo
quanto ao manejo da doenga deve ser feita com cautela. A terapia ideal definitiva seria a realizagdo de transplante
de coragao e pulmao ou, mais comumente, de pulméao (Barradas-Pires et al. 2021), toda via, ainda € uma técnica
inviavel na medicina veterinaria. A recomendacao cirurgica em pacientes crénicos € amplamente rejeitada, visto
que, a inversao do fluxo do lado direito para o esquerdo serve como vélvula de alivio para a congestéo direita e
fazem a manutengdo do DC, ainda que associada com a cianose (Galié et al., 2016). Caso essa recomendacéo
nao seja seguida, o paciente operado tem alto risco de desenvolver caracteristicas semelhantes a HAP idiopatica,
porém mais agressiva, com insuficiéncia cardiaca direita severa e alto risco de o6bito perioperatério (Alonso-
Gonzalez et al., 2015). Quando os defeitos cardiacos congénitos sdo identificados precocemente e com auséncia
de repercussao sistémica importante, a corregdo pode ser considerada individualmente (Barradas-Pires et al.
2021).

No geral, o tratamento da HP visa reduzir os efeitos da progressdo e complica¢cdes da doenca. Em um
trabalho publicado por Nakamura et al. (2011), o uso do citrato de sildenafila, inibidor seletivo da fosfodiesterase
tipo 5 que causa vasodilatagdo ao inibir a degradacdo de cGMP, diminuindo a pressao arterial pulmonar sem

grandes repercussdes na pressao arterial sistémica se mostrou eficiente na melhora clinica de caes com SE. O



uso do citrato de sildenafila foi escolhido como terapia inicial neste relato, apresentando resposta positiva da
paciente.

5. Conclusao

A cianose central é a manifestagdo clinica primaria que leva a eritrocitose secundaria a hipoxemia crénica e
complicagbes multissistémicas cianéticas que aumentam a morbidade e afetam a qualidade de vida do animal.
Sendo a sindrome de Eisenmenger uma doenga com tratamento restrito e paliativo, o uso do citrato de sildenafila
e a realizagao de flebotomias, quando necessarias, se mostraram eficientes na redugcédo dos sinais clinicos da
doencga e no aumento da expectativa de vida da paciente. Toda via, ainda se faz necessario novos investigagdes

de abordagem clinicas, medicamentosas e cirdrgicas que possam contribuir para menor agravamento da doenca.
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