Relato de Caso

Quando Tudo da Errado
When Everything goes Wrong

Helder Santos,’

Hugo Miranda," Mariana Santos,” Inés Almeida,” Joaquim Peixoto,? Joana Chin," Lurdes Almeida’

Departamento de Cardiologia, Centro Hospitalar Barreiro Montijo E.RE.," Barreiro - Portugal
Departamento de Medicina Interna, Centro Hospitalar Barreiro Montijo E.RE.,* Barreiro - Portugal

Introducao

O procedimento de Bentall foi descrito pela primeira
vez hd 50 anos e passou por varias melhorias ao longo dos
anos. Essa técnica é considerada um procedimento seguro e
antigo. Porém, como qualquer cirurgia, pode apresentar varias
complicagdes, como pseudoaneurismo anastomético, infarto
do miocérdio e endocardite.’

Em pafses desenvolvidos, com acesso diferenciado
a cuidados de saide e profilaxia, a endocardite é uma
patologia incomum, associada a complicagoes frequentes e
altas taxas de mortalidade. A antibioticoterapia visa erradicar
o microrganismo responsavel.? No entanto, alguns dos
medicamentos utilizados causam diversos efeitos colaterais,
como a sindrome DRESS (Reagdao a Medicamentos com
Eosinofilia e Sintomas Sistémicos).

Asindrome DRESS foi descrita pela primeira vez por Bocquet
et. al. em 1996, em pacientes com sintomas constitucionais,
linfadenopatia e eosinofilia periférica. £ considerada uma
reagao idiossincrdtica importante e de hipersensibilidade
a medicamentos, com extensas caracteristicas clinicas. Sua
incidéncia é desconhecida, mas ocorre com maior frequéncia
em adultos.** Vérios medicamentos estiveram associados a
DRESS, mas a vancomicina é um dos mais frequentes.>® A
DRESS tem um amplo espectro de condigdes clinicas, desde
sintomas leves até faléncia de mdltiplos 6rgaos. No entanto,
o tempo de exposicdo ao medicamento, a suscetibilidade
individual e o diagnéstico imediato podem influenciar a
resposta do paciente. As taxas de mortalidade variam de 3 a
10% e o diagnostico imediato e a retirada do medicamento
sao importantes para obter um resultado favoravel.>*

Os autores apresentam um caso Gnico que reflete
um conjunto de eventos esporadicos que ocorreram em
um paciente.
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O paciente é um homem de 60 anos de idade, com histérico
clinico de hipertensao arterial, dislipidemia e procedimento de
Bentall 8 meses antes da internagdo, com implante de valva
adrtica mecanica St. Jude e Uni-Graft aértico de 28 mm devido
a aneurisma de aorta ascendente (56 mm).

Nasala de emergéncia, o paciente apresentou dispneia, fadiga,
cansaco e sudorese. O exame fisico revelou frequéncia cardiaca
de 120 bpm, pressao arterial de 170/94 mmHg, estertores
pulmonares e edema periférico. Os exames de sangue revelaram
anemia e elevacao dos biomarcadores de necrose miocardica.
O eletrocardiograma (ECG) mostrou ritmo sinusal, bloqueio de
ramo direito, inversdo da onda T de 0,05 mV em DI e aVL e
infradesnivelamento do segmento ST de 0,1 mV de V4 a V6.
A ecocardiografia transtoracica revelou valvula mecanica aértica
normofuncionante com leve vazamento protésico e fungdo
ventricular esquerda preservada. O paciente apresentou episodios
recorrentes de edema pulmonar agudo durante a internacao. Em
um desses episddios, foram identificadas alteragdes dinamicas ao
ECG e novo aumento de biomarcadores cardiacos. O paciente
evoluiu com choque cardiogénico com nova disfuncao sistélica
ventricular esquerda e hipocinesia difusa. A angiocoronariografia
descartou doenca arterial coronariana e, no entanto, revelou
compressao extrinseca da artéria corondria esquerda, sugerindo
pseudoaneurisma entre o Uni-Graft e a valva adrtica mecanica
que comprimia a artéria corondria esquerda. Esse achado foi
confirmado em angiotomografia cardiaca (Figura 1).

O paciente foi submetido a resseccao de pseudoaneurisma e
substituigao da valva adrtica mecanica. Durante a cirurgia, foram
identificadas imagens de vegetacao sugestivas de endocardite
infecciosa. Iniciou-se tratamento empirico com flucloxacilina,
vancomicina, ceftriaxona e rifampicina, com hemocultura
negativa e resposta inicial favoravel.

No 249 dia de antibioticoterapia, o paciente apresentou febre
stibita associada a exantema maculopapular ndo confluente e ndo
pruriginoso no abdome, membros superiores e inferiores e térax,
além de linfadenopatias. Inicialmente, admitiu-se toxicidade por
rifampicina, sendo o medicamento suspenso com recuperagao
clinica gradual.

No entanto, 12 dias depois, o paciente apresentou quadro
clinico semelhante com erupgdo cutanea (Figuras 2 e 3), febre,
linfocitose com dismorfia nuclear, eosinofilia, hepatite aguda, lesdo
renal aguda e estados alterados de consciéncia (oscilagoes entre
confusao mental e obnubilacdo). A deterioracdo da evolucdo
clinica ocorreu rapidamente, exigindo ventilagao invasiva e
suporte com vasopressor. A tomografia computadorizada de
cranio, térax e abdome nao mostrou achados patolégicos.
Repetiu-se o ecocardiograma transtoracico e a fungao da vélvula
protética estava normal. A pungdo lombar exibiu resultados
normais. As hemoculturas, cultura da valva mecéanica, os
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Figura 1 - A angiotomografia cardiaca SACAR revelou compresséo extrinseca da artéria coronaria esquerda secundaria ao pseudoaneurisma entre o Uni-Graft e a
valva adrtica mecénica.
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Figura 2 - Erupgdo cutéanea maculopapular ndo confluente e ndo pruriginosa no térax e no dorso.
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Figura 3 - Erupgdo cutdnea maculopapular ndo confluente e ndo pruriginosa no dorso.

testes sorologicos (exceto para herpes zoster) e os testes de
autoimunidade foram negativos. A biépsia de pele revelou
reagao inflamatéria. Apds descartar outras patologias por meio
de uma investigagao exaustiva, supds-se a hipdtese de sindrome
de DRESS secundaria a vancomicina. A retirada da vancomicina
juntamente com suporte de terapia intensiva e altas doses de
corticoterapia levaram a melhora gradual da fungao dos 6rgaos
do paciente. Em um ano de seguimento, nao houve nenhuma
complicagao ou déficit.

Discussao

Problemas técnicos no procedimento de Bentall podem
promover deiscéncias, que podem levar a pseudoaneurisma
anastomético. O local de deiscéncia e as estruturas
circundantes podem levar a eventos cardiovasculares.'®

Paises desenvolvidos apresentam incidéncia relevante de
endocardite valvar protética e hemoculturas sdo o padrao-ouro
para o diagndstico.? Os critérios de Duke modificados fornecem
um diagnéstico padronizado e devem ser aplicados com cuidado

na endocardite infecciosa. Quanto a endocardite de prétese
valvar, os critérios de Duke modificados apresentam menor
acuracia diagnéstica. O caso relatado apresentava dois critérios
menores: febre e cirurgia cardiaca prévia. De acordo com os
critérios de Duke, trés critérios menores sao necessarios para
uma possivel endocardite.? No entanto, optamos por supor que
o diagndstico e o tratamento empirico foram iniciados, mesmo
na presenga de culturas negativas do tecido valvar ressecado.

A patogenia da sindrome de DRESS é pouco conhecida.
No entanto, é globalmente aceita a interagdo entre diferentes
mecanismos, como predisposigoes genéticas do paciente,
anormalidades metabédlicas que levam ao acimulo de
metabdlitos de medicamentos e interagdes medicamentos-virus
que levam a reativagao dos herpes-virus humano (HHV) 6 e
7. As manifestagoes clinicas aparecem ap6s um longo periodo
de exposicdo ao medicamento e consistem em erupgoes
cutaneas, alteragdes hematoldgicas, linfadenopatias e disfungao
multissistémica.? Se houver suspeita de DRESS, recomenda-se
o teste para HHYV, pois a infeccao pelo HHV estd relacionada a
maiores complicacbes e maior tempo de internagao.’
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O projeto RegiSCAR (Registro Europeu de Reagoes
Cutaneas Adversas Graves a medicamentos e coleta de
amostras biolégicas) sugere que pelo menos trés dos seguintes
critérios sao necessarios para o diagnéstico: hospitalizagao,
febre, suspeita de reacdo a medicamentos, erupcao cutanea
aguda, linfadenopatias em duas dreas diferentes, disfungao
organica e anormalidades sanguineas.? De acordo com o
SCAR-] (grupo japonés de reagdes adversas cutaneas graves a
medicamentos),’ o diagnéstico é estabelecido pela presenga
dos cinco critérios a seguir: erupgao maculopapular apds trés
semanas de tratamento, febre, linfadenopatias, leucocitose,
hepatite e reativagdo do virus HHV 6. Portanto, nosso
paciente exibiu 6 critérios RegiSCAR para o diagnéstico de
DRESS. Ainda assim, usando os critérios da SCAR-J, nosso
paciente ndo atende a todos os requisitos para o diagnéstico
de DRESS, uma vez que ndo foi detectada reativagao do
virus HHV 6, sendo classificado como apresentacao atipica
de DRESS.

As recomendagbdes atuais para orientar o tratamento da
sindrome DRESS baseiam-se em relatos de casos e opiniao
de especialistas, e todas preconizam a suspensao imediata do
medicamento responsavel e, se possivel, reducao dos outros.
Além disso, a corticoterapia geralmente é usada. No entanto,
nao existem estudos que revelem qualquer eficdcia clara e
alguns autores defendem que pode exacerbar a reativagao
viral. Pacientes com DRESS devem ter acompanhamento
de longo prazo, pois apresentam maior risco de doencas
autoimunes.™

A endocardite é uma complicagao frequente em pacientes
submetidos a cirurgia cardiaca. O uso de vancomicina
tem aumentado nos Gltimos anos e, portanto, estd mais
frequentemente associado a sindrome DRESS. Como as
manifestagoes clinicas e as anormalidades laboratoriais sdo
inespecificas, o diagndstico de DRESS depende da suspeita

clinica precoce. O rapido reconhecimento e identificagao

Referéncias

1. Sioris T, David TE, Ivanov J, Armstrong S, Feindel CM. Clinical outcomes after
separate and composite replacement of the aortic valve and ascending aorta.
) Thorac Cardiovasc Surg.2004;128(2):260-5.

2. Habib G, Lancellotti P Antunes MJ, Bongiorni MG, Casalta J-P, Del Zotti F
etal. 2015 ESC guidelines for the management of infective endocarditis:
the task force for the management of infective endocarditis of the European
Society of Cardiology (ESC) endorsed by: European Association for Cardio-
Thoracic Surgery (EACTS), the European Association of Nuclear Medicine
(EANM). Eur Heart). 2015;36(44):3075-128.

3. Cacoub P, Musette P, Descamps V, Meyer O, Speirs C, Finzi L, et al. The
DRESS syndrome: a literature review. Am J Med. 2011;124(7):588-97.

4. Husain Z, Reddy BY, Schwartz RA. DRESS syndrome: Part I. Clinical
perspectives. ] Am Acad Dermatol. 2013;68(5):693. e1- e14.

5. Kardaun S, Sekula P, Valeyrie-Allanore L, Liss Y, Chu C, Creamer D, et al.
Drugreaction with eosinophilia and systemic symptoms (DRESS): an original
multisystem adverse drug reaction. Results from the prospective RegiSCAR
study. BrJ Dermatol. 2013;169(5):1071-80.

Arq Bras Cardiol 2021; 116(2Supl.1):28-31

da sindrome DRESS sao essenciais para uma abordagem
terapéutica eficaz e baixas taxas de mortalidade.
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