
MARYLANE ALMEIDA FIGUEIREDO
RELATO DE CASO: MIOCARDITE POR CITOMEGALOVÍRUS
SECRETARIA DE SAÚDE DE ESTADO DO DISTRITO FEDERAL
Brasília – DF

2012

SECRETARIA DE SAÚDE DE ESTADO DO DISTRITO FEDERAL
HOSPITAL MATERNO INFANTIL DE BRASÍLIA
UNIDADE DE TERAPIA INTENSIVA PEDIÁTRICA
MARYLANE ALMEIDA FIGUEIREDO
RELATO DE CASO: MIOCARDITE POR CITOMEGALOVÍRUS
Monografia apresentada como requisito parcial para a conclusão da Residência Médica em Terapia Intensiva Pediátrica pelo Programa de Residência Médica da Secretaria de Estado de Saúde do Distrito Federal.
Orientador: Dr. Sidney Cunha da Silva
Brasília – DF

2012


Dedico este trabalho aos meus familiares e a todas as pessoas que sempre estiveram ao meu lado pelos

caminhos da vida, me acompanhando, apoiando e principalmente acreditando em

mim.
AGRADECIMENTOS
Agradeço primeiramente a Deus, por está sempre ao meu lado, me ajudando a vencer todos os obstáculos; e a todos que contribuíram para a minha formação:
Às Técnicas de enfermagem – sempre tão atenciosas no preparo da medicação e tratando com tanto carinho os pacientes.
Às Enfermeiras – que coordenam o turbilhão de procedimentos e de solicitações sempre respeitando a equipe;
Às psicólogas – sempre com palavras de conforto nos momento mais difícil, dando todo apoio aos acompanhantes e aos pacientes.
Às Fisioterapeutas – Com seus “apertões” carinhosos aceleram a recuperação dos pacientes.
Aos Médicos e Médicas – Que me ensinaram tudo sobre diagnóstico, tratamento e procedimentos técnicos. E ainda, que é necessário se envolver e se entregar de verdade, para resolver o problema dos nossos pacientes e, também a lidar com eles de forma humanizada.
Aos Residentes – Meus colegas que compartilharam comigo este último ano, com os quais aprendi muito e espero tê-los ajudado também.
À Marcella Amorim – Minha amiga e companheira com quem dividi os momentos mais intensos no HMIB, fomos o apoio uma da outra sempre. Agradeço pela ajuda e por está ao meu lado em todos os momentos.

Ao Helder – Meu esposo, sempre tão paciente e compreensivo, cujo incentivo me fez persistir e me ajudou a concluir esta especialização. 
Aos pequenos pacientes – Que foram os principais contribuintes para o meu aprendizado.

"Deus nos fez perfeitos e não escolhe os capacitados, capacita os escolhidos. Fazer ou não fazer algo, só depende de nossa vontade e perseverança”.
Albert Einstein
RESUMO

Introdução: A miocardite aguda é geralmente uma doença subclínica ou autolimitada, porém pode ter uma variedade de apresentações clínicas, podendo causar inclusive insuficiência cardíaca e morte súbita. Pode ter diversos fatores etiológicos, sendo comumente associada a infecções virais, principalmente pelos enterovírus. A miocardite por citomegalovírus tem sido raramente relata na literatura.

Objetivos: Relatar o caso clínico de uma criança de 6 anos de idade, do sexo feminino que esteve internada na Unidade de Terapia Intensiva Pediátrica do Hospital Materno Infantil de Brasília/SES/DF, no mês de maio de 2011. Teve o diagnóstico de miocardite aguda, secundária à infecção por Citomegalovírus; a qual, por sua vez, evoluiu com miocardiopatia dilatada, insuficiência cardíaca congestiva e arritmia cardíaca.
Métodos: Os dados sobre o caso clínico, foram coletados, no programa Trakcare (prontuário eletrônico) do HMIB/SES/DF, posteriormente foi realizado levantamento bibliográfico, através do banco de dados Medline, Lilacs e Pubmed.
Resultados: A paciente foi atendida no Pronto-Socorro Infantil, com quadro clínico de dor torácica e abdominal, associada à febre, coriza e tosse seca. Na  admissão, foi observado, arritmia cardíaca, área cardíaca aumentada à radiografia de tórax, além de elevação das enzimas cardíacas, em seguida, fora transferida para a Unidade de Terapia Intensiva Pediátrica, onde necessitou de drogas inotrópicas, vasodilatadores, glicocorticoides e diuréticos. Posteriormente, fez o diagnóstico de miocardiopatia dilatada, por miocardite viral, com a sorologia foi positiva para citomegalovírus.  
Conclusão: A identificação e o tratamento precoce da miocardite viral aguda é de fundamental importância na evolução da doença, pois previne a lesão cardíaca aguda grave e a evolução para doença crônica, principalmente em crianças.
Palavras-chave: miocardite; citomegalovírus; criança; miocardiopatia dilatada; insuficiência cardíaca.
ABSTRACT

Introduction: The acute myocarditis is usually a self-limited or subclinical disease, but may have a variety of clinical presentations and may even cause heart failure and sudden death. May have different etiologic factors, are commonly associated with viral infections, mainly by enteroviruses.
Acute cytomegalovirus infection is common throughout the world, predominantly in regions of low socioeconomic status. Usually causes subclinical disease in immunocompetent, but also has variable manifestations. Cytomegalovirus Myocarditis has been rarely reported in the literature.
Objectives: Report the case of a 6-year-old, who was admitted to the Pediatric Intensive Care Unit of Hospital Regional da Asa Sul, Brasília - DF, in May 2011, which had the diagnosis of myocarditis secondary to infection cytomegalovirus, and who developed dilated cardiomyopathy, heart failure and arrhythmia. 
Methods: Data on the clinical case were collected in the program TrakCare (electronic medical record) Hospital Regional da Asa Sul was subsequently performed through the bibliographic database Medline, Pubmed and Lilacs.

 Results: G.O.S, 6 year old girl, was treated at the Emergency Children's Hospital Regional da Asa Sul, with chest pain and abdominal pain, associated with fever and flu-like symptoms, was observed on admission cardiac arrhythmia, an enlarged heart on chest radiography and elevation of cardiac enzymes. Evolved with heart failure and was transferred to the Intensive Care Unit of the same hospital, where required inotropic and was diagnosed with dilated cardiomyopathy, a viral myocarditis. Had positive serology for cytomegalovirus and negative for other viruses. 
Conclusions: Cytomegalovirus infection is worldwide common, however, the clinically significant cardiac damage is rare, but severe, especially in children. 
Keywords: Myocarditis, cytomegalovirus, child; dilated; heart failure 
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1 INTRODUÇÃO

O Citomegalovírus (CMV), faz parte da família Herpesviridae, subfamília Betaherpesvirinae, é um DNA vírus, que possui a capacidade de ficar em estado latente, por longos períodos (4,11,13). A infecção por CMV, na maioria dos casos, é assintomática ou comporta-se, como síndrome mononucleose-símile. Pode ter expressão clínica bastante variável, tanto em sua intensidade, quanto na diversificação de sintomas, principalmente na criança, sendo de grande importância, conhecer a epidemiologia, as manifestações clínicas, a profilaxia e a terapêutica da doença (4,5).


A infecção aguda pelo citomegalovírus (CMV) em pacientes imunocompetentes é comum em todo o mundo, com taxas de prevalência de anticorpos entre 40 e 100%, dependendo do país, das condições socioeconômicas e da idade do paciente; predominando em regiões pobres e carentes (1,6,11). Em países desenvolvidos, a infecção primária pelo CMV, ocorre precocemente, com a soroprevalência entre adultos de aproximadamente 70%. Os anticorpos circulantes contra o CMV, aparecem  em cerca de 40% das crianças finlandesas, com idade de 7 anos (7).

Em São Paulo, um inquérito soroepidemiológico, mostrou soropositividade de 16% nos lactentes, entre seis e onze meses de idade. Em pré-escolares  frequentadores de creches, a infecção pelo CMV é frequente. Em estudo realizado por Carvalho L., em crianças entre cinco e trinta e seis meses de idade, institucionalizadas, mostraram uma prevalência de IgG anti-HCMV de 44% no início do estudo, após 6 e 12 meses, a taxa de soroconversão, foi de 59,5% (20). 


A miocardite aguda é geralmente uma doença subclínica e autolimitada, com evolução favorável, porém, possui um espectro variado de apresentações clínicas, desde casos sutis a complexos (7,9), que podem levar à insuficiência cardíaca congestiva grave e  morte súbita (7). 

Diversos fatores etiológicos têm sido implicados na gênese da miocardite, tais como, infecciosos, autoimunes, agentes exógenos, predisposição genética e ambiental (9). No mundo ocidental, as causas mais comuns de miocardite aguda, são infecções virais (7). Os enterovírus são os principais agentes causais da miocardite aguda. Dentro deste grupo, destaca-se o coxsackie B4, que é responsável por cerca de 50% dos casos (3,7). Outros vírus relacionados à miocardite são: os adenovírus, influenzae, parvovírus B19, citomegalovírus e herpes vírus humano 6, sendo estes dois últimos, relacionados apenas ocasionalmente (7). 

Em crianças, a miocardite é um achado relativamente incomum. Entre 1954 e 1977, somente 0,3% das crianças atendidas no serviço de cardiologia do Texas Children’s Hospital apresentavam miocardite aguda. Nos achados de autópsia, a prevalência encontrada variou de 1,15 a 6,83%, fato explicado pela miocardite ser, na maioria das vezes, subclínica, ou mascarada por outras manifestações sistêmicas(21). O prognóstico da miocardite viral, em recém-nascidos é bastante reservado, sendo encontrada uma mortalidade de 75%, enquanto que em crianças maiores a mortalidade varia de 10 a 25% (21).

A doença sistêmica por citomegalovírus (CMV) e a miocardite em pessoas saudáveis são raramente relatadas na literatura, embora, esteja em número crescente nos últimos anos (8). A lesão cardíaca clinicamente significativa, pode ser uma manifestação rara, porém grave, da infecção por CMV (1).
2 OBJETIVOS
2.1 Objetivo geral

- Relatar o caso clínico de uma criança com miocardite viral causada por citomegalovírus, na Unidade de Terapia Intensiva Pediátrica, do Hospital Materno Infantil de Brasília no Distrito Federal.
2.2 Objetivo específico 

- Fazer uma revisão bibliográfica dos mais recentes conhecimentos sobre infecção por citomegalovírus, miocardite e a associação entre as duas patologias; e correlacionar com o caso clínico apresentado.
3 MÉTODOS
3.1 Local


O estudo foi realizado em Brasília, Distrito Federal, na região Centro-Oeste brasileira, fundada em 21 de abril de 1960 que segundo o IBGE, possui uma população de 2.562.963 habitantes, pelo Censo de 2010, em uma área de 5.802 Km², com densidade demográfica de 441,7 habitantes por Km². 

O Hospital Materno Infantil de Brasília foi inaugurado em 22 de novembro de 1966. O mesmo, se tornou de atendimento exclusivo materno-infantil em 1987. Atualmente, possui 345 leitos, distribuídos para internação de cirurgia infantil, pediatria geral, UTI neonatal, UTI pediátrica, ginecologia, obstetrícia e UTI materna. A unidade atende a uma população estimada de 132 mil habitantes, abrangendo Asa Sul, Lago sul, Guará, Núcleo Bandeirante e São Sebastião. Realiza uma média mensal de 4868 atendimentos pela emergência e 5206 consultas de ambulatório.
3.2 Delineamento

Trata-se de um relato de caso, em que a criança apresentou um quadro de miocardite viral, com sorologia positiva para citomegalovírus, tendo evoluído, com arritmia cardíaca e insuficiência cardíaca congestiva devido à miocardiopatia dilatada.
4. cASO cLÍNICO
G.O.S., 6 anos, sexo feminino, 28kg, admitida no Pronto-Socorro Infantil do HMIB, no dia 28/05/2011, com quadro de tosse seca, espirros e febre há uma semana, seguidos de dor abdominal após cinco dias e, posteriormente, dor torácica em queimação mal caracterizada.
Tratava-se de uma criança nascida de parto cesáreo, a termo e sem intercorrências. Possuía intolerância à lactose e asma. Havia relato de que a um ano, apresentara um episódio de cianose perioral. Na época, fez um ecocardiograma com Doppler que evidenciou, um  mínimo refluxo valvar pulmonar e fez um “Holter” que foi normal.

Ao exames físico havia bom estado geral, palidez cutaneomucosa (++/4+), hidratada, eupnéica, acianótica, anictérica, consciente e orientada. A FC: 110bpm; SatO2: 98%, em ar ambiente; PA: 95x65mmHg. Na ausculta cardíaca, havia desdobramento de segunda bulha e sem sopros. O murmúrio vesicular pulmonar era fisiológico e sem ruídos adventícios. O Abdômen era plano, flácido, sem visceromegalias e os ruídos hidroaéreos presentes. Os pulsos periféricos palpáveis, tempo de enchimento capilar menor que dois segundos e não havia edema.  

Os exames laboratoriais estão descritos na Tabela 1. A Radiografia de tórax (28/05/2011), mostrava um aumento global da área cardíaca. O eletrocardiograma (ECG) 28/05/2011: Ritmo atrial com Bloqueio atrioventricular (BAV) de 2º grau 2:1 e bloqueio completo de ramo direito (BRD) e hemibloqueio póstero-inferior. Conforme se observa na figura abaixo.
Figura 1 – Eletrocardiograma de 28/05/2011

[image: image1.jpg]



Tabela 1 – Exames Laboratoriais

	
	28/05
	01/06

	Hb
	14,1
	

	Ht
	
	

	Leucócitos
	13.100
	

	Neutrófilos
	72%
	

	Monócitos
	13%
	

	Linfócitos
	14%
	

	TGO
	367
	88

	TGP
	74
	69

	CPK
	2588
	86

	CKMB
	398
	41

	Troponina
	364,7
	2,3

	Sódio
	137
	138

	Potássio
	4,7
	4,3

	Cálcio
	
	9,3

	Magnésio
	
	2,8

	Cloreto
	
	91


A criança foi avaliada pelo arritmologista do Hospital de Base do Distrito Federal, que fez a hipótese diagnóstica de miocardite e recomendou a realização de uma cintilografia cardíaca. Foi iniciado AAS 10mg/Kg/dia e ranitidina 4mg/Kg/dia. 

Em 29/05/2011 menor persistia com dor abdominal e torácica periódicas, que cediam espontaneamente, evoluindo com insuficiência cardíaca congestiva, apresentando sudorese, taquicardia (FC 130bpm), taquidispnéia leve e rebaixamento de fígado, que era doloroso; e radiografia de tórax com infiltrado bilateral em bases pulmonares; iniciado então captopril 1mg/Kg/dia de 8/8h, espironolactona 1,7mg/kg/dose 12/12h, furosemida 1mg/Kg/dose 8/8h, posteriormente aumentada para 2mg/Kg/dia, e dobutamina 5mcg/kg/min. Encaminhada à UTI Pediátrica do mesmo hospital, onde realizou ecocardiograma, que mostrou disfunção sistólica de ventrículo esquerdo (VE) de grau acentuado, dilatação global de cavidades com septo interventricular assincrônico, insuficiência mitral de grau moderado, fração de ejeção (FE) 38 a 40% (podendo estar prejudicada pela arritmia), Delta-D 18%.
Figura 2 – Ecocardiograma de 29/05/2011
[image: image2.jpg]"6 GEOVANA OLIVEIRA, HRAS JSRS Mi1.1
2611212006 29/05/11 15:19:38 ADM Pediatric Tis0.2

e V

DIVEd 0.0c¢
VDF(Teich)

1 Sivd 1.0c
SiVs 0.6¢
DIVEd 40¢
DIVEs 33¢
PPVEd

PPVEs 5
VDF(Teich) 71 m

VSF(Teich) 44 m > 2y
FE(Teich) 38
SV(Teich) - -6

Delta D

10

100 enam/s




Foi reavaliada por cardiologista pediátrica, que suspendeu captopril e dobutamina, por ser arritmogênica, iniciou metilprednisolona e milrinona 0,5mcg/Kg/min, que foi aumentada até 0,75mcg/Kg/min; deixada com dieta hipossódica, restrição hídrica e oxigenioterapia sob cateter nasal. 

Após início da milrinona, houve melhora significativa do quadro clínico. Repetido ECG em 30/05, que mostrou melhora do BRD e manutenção de ritmo sinusal, com extrassístoles (bigeminismo, trigeminismo). 

Em 01/06/2011, foi trocado milrinona por dobutamina 5mcg/Kg/min, feito dosagem de enzimas cardíacas, eletrólitos e sorologia para Epstein Barr e citomegalovírus. Os exames mostraram redução das enzimas cardíacas e sorologias: CMV IgM: 1,88 (VR: positivo se maior que 1,0); IgG: 46,6 (VR: positivo se maior que 6); EBV IgM: menor 10 (VR positivo se maior que 20); IgG: 602 (VR positivo se maior que 20).

Novo ECG em 03/06/2011 revelou ritmo sinusal, FC em torno de 110bpm, com alteração inespecífica da repolarização ventricular. Criança estável, com melhora da arritmia e da irritabilidade miocárdica. Em 04/06/2011 foi iniciado carvedilol 0,1mg/Kg/dia e reduzido dobutamina para 2,5mcg/Kg/min, a qual foi suspensa em 05/06/2011, com boa tolerância. Evoluiu com estabilidade hemodinâmica, não apresentou febre durante toda a internação, com boa saturação em ar ambiente. Recebeu alta da UTI em 06/06/2011 para a enfermaria (ALA A) do Hospital Regional da Asa Sul. Em 07/06/2011, foi suspenso metilprednisolona e reiniciado captopril 1mg/Kg/dia de 8/8h.
Ecocardiograma com Doppler (08/06/2011): miocardite e disfunção sistólica de VE de grau discreto. FE: 45%. 
Figura 3 – Ecocardiograma de 08/06/2011
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Recebeu alta hospitalar em 09/06/2011, em uso de captopril, carvedilol, furosemida, espironolactona e AAS, com programação para acompanhamento ambulatorial.

5 DISCUSSÃO
A transmissão do CMV, na forma adquirida da doença, é horizontal através do contato com secreções biológicas, como saliva, urina, lágrima, leite materno, sêmen, secreção da cérvix uterina e respiratória, fezes e sangue (4,5,11,13). Outro modo de transmissão é a transfusão sanguínea e o transplante de órgãos (4,13). O homem é o único reservatório do CMV para a transmissão entre humanos. A infecção ocorre por meio da entrada do vírus no organismo, havendo a ligação com o receptor superficial da célula e inoculação do DNA viral no seu interior, com subsequente síntese de novas proteínas virais no núcleo da célula hospedeira e liberação de novos vírus, que podem causar alterações clínicas ou infecção latente (13).

As manifestações clínicas podem variar desde infecção assintomática a febre de uma a oito semanas, mal estar, prostração, mialgia, cefaléia, linfadenopatia cervical (90%) ou generalizada, hepatoesplenomegalia (80-90%), amigdalite exsudativa (21%), exantema morbiliforme (5). A polirradiculoneurite, encefalite, pneumonia intersticial, anemia hemolítica, púrpura trombocitopênica, miocardite e outras alterações clínicas podem ocorrer mais raramente (4).  Linfocitose relativa e absoluta é frequentemente observada, com predomínio de linfócitos atípicos, principalmente a partir da segunda semana da doença (4,5). Há raros relatos de infecções graves e até mesmo fatais, por CMV em crianças previamente saudáveis (3). A criança deste estudo teve sintomas inespecíficos, tendo apresentado apenas febre com uma semana de duração e sintomas gripais.

Miocardite é a doença inflamatória do músculo cardíaco, podendo apresentar áreas de necrose ou degeneração de miócitos, (9,17) e envolver também o interstício, vasos e o pericárdio (2,3). Sua fisiopatologia envolve três fases distintas: infecção de miócitos, produção de toxinas e citotoxicidade imunologicamente mediada (2). É de grande importância identificar em que fase evolutiva da miocardite o paciente se encontra, pois isto determina o que se deve esperar dos métodos diagnósticos, assim como ajuda a definir a estratégia terapêutica (3).

As manifestações clínicas são variáveis, podendo ser assintomática e apresentar arritmias frequentes, morte súbita, disfunção ventricular assintomática, disfunção ventricular sintomática e forma fulminante de miocardite (3). Dos pacientes com disfunção ventricular assintomática, 70% evoluem com retrocesso da disfunção; nos sintomáticos, cerca de 25% regridem, 50% estabilizam e 25% evoluem de modo progressivo, com piora da função ventricular (3). De acordo com acompanhamento ecocardiográfico da criança deste estudo, houve melhora da disfunção ventricular esquerda, que era, inicialmente, de grau acentuado, e após 10 dias de evolução passou a ser de grau discreto, com pequeno aumento da fração de ejeção.

São conhecidas como complicações da miocardite viral: derrame pleural, arritmias, cardiomegalia, insuficiência cardíaca congestiva, hemopericárdio, pericardite constrictiva, aneurisma de parede ventricular, anormalidades eletrocardiográficas persistentes e óbito (21). 

Em estudo realizado por Herdy et al, onde foram avaliadas, do ponto de vista clínico e anatomopatológico,  68 crianças, foi observado que vinte e um casos foram causados por infecções intrauterinas, catorze por virose inespecífica adquirida após o nascimento, dez por difteria, doze por doenças bacterianas sistêmicas, seis foram miocardite séptica por contigüidade, três por citomegalovirose adquirida após imunossupressäo e um por sarampo (21).
A cardiomiopatia dilatada é caracterizada pela dilatação e contração inadequada do ventrículo esquerdo (VE) ou de ambos os ventrículos, podendo ser idiopática, familiar ou genética, associada ou não a erro inato do metabolismo, viral e/ou imunológica, alcoólica/tóxica ou associada com doenças cardiovasculares (16). No grupo pediátrico, a miocardiopatia dilatada contribui com um número expressivo de atendimentos e internações por insuficiência cardíaca não associada a cardiopatias congênitas, sendo que, abaixo dos dois anos de idade, é responsável por até 29% dos atendimentos. Apresenta alta taxa de mortalidade, sendo relatadas na literatura taxas variando de 16% em 10 anos, até 49%, 66% e mesmo 80% em 5 anos (16,19).

A morbimortalidade relacionada às miocardiopatias dilatadas ainda é elevada, com uma taxa de mortalidade estimada em 30%, em um ano, incluindo pacientes com comprometimento da fração de ejeção, e destes, um terço a um quarto ocorrem como morte súbita(18).
Estudos recentes vêm mostrando evidências da participação viral na patogênese de miocardites, como a presença de altos títulos de anticorpos antivirais e de fragmentos protéicos ou do genoma viral no miocárdio, demonstrados por técnicas de PCR(2,10). 

As infecções virais agudas podem causar inflamação miocárdica, resultando em miocardite aguda. O CMV tem sido raramente referido neste contexto, principalmente em pacientes imunocompetentes (1), havendo poucos estudos em crianças. A apresentação da miocardite nas infecções agudas por CMV é, principalmente, dor torácica, alteração eletrocardiográfica e elevação de enzimas cardíacas (1), alterações estas que estavam presentes no caso clínico acima descrito.

O CMV tem um grande tropismo tecidual e é capaz de infectar vários órgãos, incluindo o coração. Recentemente, foi proposta uma associação entre o CMV e miocardite em adolescentes e adultos. A reação em cadeia de polimerase de amostras do coração de 1.100 pacientes com miocardite ativa revelou DNA do CMV em 3% dos casos (3). Ville et al., realizaram estudo retrospectivo, na Finlândia, no período de 1970 a 1998, com 639 pacientes, e observaram o genoma do CMV em 38% dos pacientes com miocardite fatal, resultado, este, que mostra a importância do CMV como causa de miocardite grave em pacientes imunocompetentes.
6 CONCLUSÕES

A infecção por CMV é mundialmente frequente, variando de acordo com as condições socioeconômicas da população. Doença sistêmica por CMV com miocardite em pessoas saudáveis é raramente referida na literatura, apesar de em maior número em anos recentes. No entanto, pode causar agressão grave ao miocárdio por ação inflamatória, com comprometimento da função da cardíaca. É importante lembrar da agressividade potencial da doença por CMV, em pessoas saudáveis, tanto em adultos como em crianças, pois pode está associado a casos graves e fatais de miocardite.  


No caso clínico apresentado, houve diagnóstico precoce de miocardiopatia dilatada, podendo ser instituído o tratamento adequado, com boa evolução clínica, sendo possível alta hospitalar para acompanhamento domiciliar.
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