452

RELATO DE CASO

International Journal of Cardiovascular Sciences. 2017;30(5)452-458

0 Uso de Trombalise no TEP Dito como sendo de nao Alto Risco, que Apresenta

Cor Pulmonale Agudo

Use of Thrombolysis in PE Said to be of no High-Risk, which Presents Acute Cor Pulmonale
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Introdugao

O TEP é uma entidade por vezes de dificil
reconhecimento por sua apresentacio clinica variada, que
vao desde sintomas frustros até quadros graves que levam
o paciente rapidamente ao choque e a ébito.! Trata-se da
terceira doenga cardiovascular mais frequente no mundo,
de elevada mortalidade e morbidade, com uma incidéncia
estimada em 100-200 a cada 100.000 habitantes, segundo
as Diretrizes da Sociedade Europeia de Cardiologia.?

Ha uma diversidade de fatores de risco relacionados,
dentre os quais grandes cirurgias ortopédicas,
traumatismos, imobilizagdo prolongada, neoplasia
maligna, paralisia espéstica e flacida, contracepgao
hormonal, insuficiéncia cardiaca congestiva, trombofilias,
obesidade e gravidez.’* No entanto, o TEP pode ocorrer

mesmo na auséncia de fatores de risco conhecidos.?

Aproximadamente 10% de todos os pacientes com
TEP morrem dentro de trés meses apds o diagndstico,
que se da por insuficiéncia ventricular direita causada
pela oclusdo macica da circulacdo pulmonar.? O cor
pulmonale agudo no TEP é um importante determinante
da severidade e do desfecho clinico precoce, sendo,
portanto, o reconhecimento rapido de quadros clinicos

graves, essencial.

O diagnoéstico deve ser suspeitado em pacientes
com clinica sugestiva, na presenca de fatores de risco.

Palavras-chave

Embolia Pulmonar,Tromboembolia, Disfuncao
Ventricular Direita, Hipertensdo Pulmonar, Indicadores
de Morbimortalidade.

Os sintomas mais comuns sdo inespecificos, como
dispneia, dor pleuritica e hemoptise."* Sincope nao
é um sintoma frequente, e pode ocorrer mesmo na
auséncia de instabilidade hemodinamica, em que
hipotensao breve e autolimitada pode ocorrer devido
a reflexo vasovagal.>®

Os escores de probabilidade de Wells e de Geneva
retinem critérios clinicos para o diagnéstico de TEP,
obtidos de forma simples e validados em trés niveis
(alta, intermedidria e baixa probabilidade) ou dois niveis
(TEP provéavel ou improvavel), como demonstrado
na Tabela 1.2 A investigacdo prossegue com exames
complementares para confirmagdo ou exclusdo do
diagnostico. Para pacientes com TEP improvével, segue-
se com a dosagem de D-dimero, produto de degradacao
da fibrina com alto valor preditivo negativo para
diagnostico de TEP. Um valor de D-dimero baixo nesse
contexto pode praticamente descartar tal diagndstico.>?
O método de escolha para diagndstico em pacientes
com TEP provavel ou D-dimero maior que 1.600 é a
angiotomografia computadorizada de térax, que permite
a visualizacdo de trombos na arvore pulmonar.®

Apesar da aplicabilidade dos escores de probabilidade,
o diagnéstico considera exclusivamente parametros
clinicos, deixando de fora uma ferramenta essencial para
a avaliacdo da maioria das afec¢des cardiacas: o ECG.
O TEP pode apresentar alteragdes eletrocardiograficas
tais como inversao de ondas T nas derivagdes de V1 a
V4, complexo QR em V1, padrdo S1Q3T3 e bloqueio de
ramo direito, que indicam sobrecarga de VD.!*? Tais
sinais apontam para um quadro mais grave associado a
hipertensdo pulmonar e cor pulmonale agudo, nos casos
suspeitos de TEP, confirmado com relativa facilidade
pelo ecocardiograma transtoracico (ECOTT).??
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Tabela 1 — Escores de Wells e Geneva revisado

Escore de Wells Versiao original Versao simplificada
TEP ou TVP prévios 1,5 1
FC >100 bpm 1,5 1
Cirurgia ou imobilizacdo no dltimo més 15 1
Hemoptise 1 1
Neoplasia maligna ativa 1 1
Sinais clinicos de TVP 3 1
Outro diagndstico menos provavel que TEP 3 1

Probabilidade clinica

Escore em trés niveis

Baixa 0-1 NA
Intermediaria 2-6 NA
Alta >7 NA

Escore em dois niveis

TEP improvavel 0-4 0-1

TEP provavel =5 =2
Escore de Geneva revisado Versiao original Versao simplificada
TEP ou TVP prévios 3 1
FC 75-94 bpm 3 1
=95 bpm 5 2
Cirurgia ou fratura no dltimo més 2 1
Hemoptise 2 1
Neoplasia maligna ativa 2 1
Dor em membros inferiores unilateral 3 1
Dor a palpagao unilateral em MMII e edema unilateral 4 1
Idade = 65 anos 1 1

Probabilidade clinica

Escore em trés niveis

Baixa 0-3 0-1
Intermediaria 4-10 2-4
Alta > 11 =5

Escore em dois niveis
TEP improvavel 0-5 0-2

TEP provavel =6 >3

TEP: tromboembolismo pulmonar; TVP: trombose venosa profunda; FC: frequéncia cardiaca; MMII: membros inferiores.
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Descrevemos um caso clinico em que a despeito da
probabilidade baixa pré-teste encontrada pelos escores
de Wells e de Geneva, e risco de morte ndo alto pelos
escores PESI e PESI simplificado, o ECG chamou atengao
para a presenca de hipertensdo pulmonar, servindo como
ferramenta 1til ndo s6 para o diagndstico, mas também
para o progndstico nesta doenga com gravidade jd muito
bem estabelecida.

Relato do caso

Paciente feminina, 35 anos, negra, obesa, sedentaria
e hipertensa em uso regular de clonidina, losartana
e anlodipina. Era técnica de enfermagem e vinha
com queixa de palpitacdo que precedia cansaco e
dispneia aos grandes esforcos ha trés meses, piorando
progressivamente no ultimo més, e que vinha
inviabilizando o seu trabalho.

D4 entrada na emergéncia apds episédio de sincope
precedida por taquicardia e dispneia relacionada a médios
esforgos, sendo este o terceiro episédio semelhante nos
altimos quatro dias. Apresentava histérico questionavel
de tromboflebite hd um ano, aborto espontdneo ha

10 anos no quarto més gestacional e, atualmente, sem
uso de método anticoncepcional.

A admissdo, queixava-se de dispneia e cansago aos
minimos esforgos e apresentava-se com saturacao de 90%
em ar ambiente, pressdo arterial (PA): 140x100 mmHg;
frequéncia cardfaca (FC): 98 bpm e frequéncia respiratdria
(FR): 22 irpm. Ao exame fisico, notava-se hematoma no
supercilio esquerdo e na regido parietal e occipital,
devido a trauma cranioencefédlico (TCE) nas duas
primeiras sincopes. Nao havia sinais de trombose
venosa profunda.

Exames laboratoriais encontraram troponina de 0,035
(valor de referéncia: < 0,015) CK-massa de 5,3, D-dimero
de 6.400 e BNP de 729. O ECG de admissdo apresentava
padrdo S1Q3T3 e strain de ventriculo direito (VD), e
ondas T negativas e simétricas nas derivagdes precordiais
direitas, de V1 a V4 (Figura 1). O raio X de térax era
normal e as tomografias computadorizadas de cranio
revelavam hematomas subgaleais em regides parietal,
occipital e frontal a esquerda.

Foram iniciados anticoagulagdo plena com enoxaparina
1mg/kg12/12h e suporte com O, por cateter nasal, além
de reconciliagdo medicamentosa.
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Figura 1 - ECG mostrando padrdo S1Q3T3 e strain de VD.
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Devido a suspeita clinica, foram solicitados ECOTT,
doppler venoso de membros inferiores (MMIIs) e
angiotomografia de térax. O ECO revelou aumento das
cavidades direitas, com disfungdo de VD, hipertensao
pulmonar (pressao arterial pulmonar (PAP): 86 mmHg),
retificagdo do septo interventricular e abaulamento em
diregdo ao ventriculo esquerdo (VE), sem disfuncdo

sistélica de VE. O doppler venoso de MMIIs mostrou
trombose de aspecto recente em veia poplitea esquerda
e trombo fresco na veia ilfaca comum esquerda. Por fim,
a angiotomografia de térax revelou trombose bilateral
nas artérias pulmonares (AP) com dilata¢do do tronco
da AP (3,5cm), confirmando o diagnéstico de TEP
grave (Figura 2).

Figura 2 — AngioTC de térax com trombose bilateral de artérias pulmonares.

Optou-se por trombdlise quimica com rTPA 100 mg
endovenoso por se tratar de paciente jovem com risco
de sangramento maior desprezivel e com tomografias
computadorizadas (TC) de cradnio mostrando apenas
hematomas subgaleais, sem sangramento intracraniano
ou em espago subaracnéideo. Apés a tromboélise, houve
aumento significativo dos hematomas subgaleais, com
queixa de dor, porém sem sangramentos maiores.
A trombdlise foi concluida com sucesso, sendo realizada
analgesia regular para controle da dor, bem como
compressas de gelo sobre os hematomas.

No dia seguinte a trombdlise, foi repetido ECOTT,
que mostrou aumento das cavidades direitas com
queda importante da PAP de 86 para 35 mmHg e com
fungdo sistélica do VD ja normal. O cansaco e a falta de
ar sumiram por completo ap6s o 2° dia de internagdo.
Repetidos ECOTT e doppler venoso de MMIIs no
5°dia de internagdo com melhora evolutiva da sobrecarga
volumétrica do VD, mantendo funcdo normal, nao
sendo mais detectados trombos nas veias profundas dos
MMIIs. A TC de cranio também foi repetida no 6° dia de

internagdo, onde ainda persistiam, mas sem aumento,
os hematomas subgaleais parietal, occipital e frontal
esquerdos. Ndo havia sangramento em outros sitios.

A paciente obteve alta da Unidade Cardiointensiva
(UCI) para o quarto no 4° dia de internagdo em uso de
cumarinico e anticoagulagdo plena com enoxaparina,
para permanéncia no hospital até que se atingisse o
alvo da Razdo Normalizada Internacional (International
Normalized Ratio - INR) entre 2 e 3, obtendo alta hospitalar
no 9° dia de internacao hospitalar.

Discussao

O caso relatado acima se trata de uma mulher jovem
com poucas comorbidades, vitima de TEP submacico,
ja que se apresentava sem choque, mas com sinais,
sintomas e exames complementares compativeis com a
presenga de cor pulmonale agudo.*. Apesar de polémico
e passivel de vérias interpretagdes, o caso €, sem duvida,
rico em ensinamentos.

O primeiro ensinamento foi a necessidade da
valorizagdo do exame mais facil e barato em cardiologia

455



456

Guienther et al.

TE pulm. cor pulm. ag. em pac. ndo alto risco

IntJ Cardiovasc Sci. 2017;30(5):452-458

Relato de Caso

e que pode dar informagdes preciosas sobre a repercussao
cardiaca no TEP. A paciente ndo se apresentava em
choque, mas seu ECG mostrava ondas T invertidas e com
profundidade maior que 2 mm, padrdo rS em D1, gR em
D3 e onda T invertida em D3. Kurt et al.’ publicaram em
2001 um trabalho onde estudaram 61 pacientes com TEP,
sendo analisados ECGs 48 horas anteriores a arteriografia
pulmonar, onde 25 morreram por TEP, 26 tinham TEP e
nao morreram e os 34 restantes nao tinham TEP. A partir
das altera¢des dos ECGs dos pacientes confirmados
como tendo TEP (taquicardia, bloqueio de ramo direito,
completo ou incompleto, inversdo de T em precordiais

direitas e padrdo S1Q3T3), foi elaborado um escore de
21 pontos (Tabela 2), onde um score > 10 pontos é
altamente sugestivo de TEP macico com hipertensao
pulmonar severa. A nossa paciente apresentava um ECG
com escore = 14, o que nos levou a prosseguir com a
investigacdo, apesar de ela ter escores de probabilidade
de Wells e Geneva discordantes, com probabilidade
de TEP intermediaria (em 3 niveis) ou improvavel (em
2 niveis). A licdo aprendida aqui foi que o ECG ndo deve
ser subvalorizado e que ele pode trazer informagdes
contundentes, tanto para o diagndstico, quanto para a

estratificagdo do risco de morte.’

Tabela 2 - ECG escore

Taquicardia > 100 bpm 2
BRD incompleto 2
BRD completo 3
Inversao de onda T nas derivagdes de V1 a V4 4
<1mm 0
Inversao de onda T em V1 1-2 mm 1
>2mm 2
<1mm 1
Inversao de onda T em V2 1-2 mm 2
>2mm 3
<1mm 1
Inversao de onda T em V3 1-2 mm 2
>2mm 3
Onda S em DI 0
Onda Q em DIII 1
Inversado de T em DIII 1
S1Q3T3 2

BRD: bloqueio de ramo direito; ECG: eletrocardiograma.

A paciente em questdo apresentava uma clinica de
inicio mais arrastado, marcando o inicio dos sintomas héa
trés meses, mas com piora importante no tdltimo més e
com trés episddios de sincope nos tltimos quatro dias, o
que poderia ser quadro compativel com TEP cronica com
novos episddios agudos nos ultimos dias, que, a montante,
levaram a paciente a se apresentar com um cor pulmonale
agudo com PAP muito elevada, mas ainda sem choque
circulatério. Outro dado curioso é a auséncia da taquicardia
que acompanha casos graves como o relatado acima,
conjecturando-se que isso pode dever-se ao uso cronico
de medicacdo de acdo central alfa 2 agonista (Clonidina),

tendo, portanto, efeito redutor do fluxo adrenérgico, o
que pode ter contribuido para a auséncia de taquicardia
no contexto de um cor pulmonale agudo. Logo, assumimos
que a falta da taquicardia nesta paciente ndo era sinénimo
de benignidade e seguimos adiante com o tratamento.

A base do tratamento para o TEP é a anticoagulacao
sistémica que permite a dissolu¢do do trombo pelo
proprio sistema fibrinolitico do individuo. Para TEP
com choque circulatério e hipotensdo persistente, estd
bem estabelecido o uso de tromboliticos para acelerar
esse processo e reduzir a mortalidade, mas na auséncia
de comprometimento hemodinadmico, o seu uso é
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controverso. Aproximadamente 10% dos pacientes
morrem em trés meses apds o diagnéstico, e o cor
pulmonale agudo no TEP é um importante determinante da
severidade e do desfecho clinico precoce dessa doenga.'?

Segundo as Diretrizes da Sociedade Europeia de
Cardiologia, o escore progndstico mais bem validado é o
PESI (Pulmonary Embolism Severity Index).? Analisando-o
na Tabela 3, verificamos que a paciente apresentava um
risco intermedidrio a alto de morte, com um PESI original =
105 ou PESI simplificado = 2, imagem ecocardiografica e
marcadores laboratoriais comprovando disfun¢ao de VD.

Recentemente, foi publicado o estudo PEITHO
(Pulmonary Embolism Thrombolysis),'® multicéntrico,
duplo-cego, randomizado e placebo-controlado, que
revelou que a trombodlise rapida reduz o composto morte
por qualquer causa e instabilidade hemodindmica em
sete dias nos pacientes com disfuncdo de VD e injtria
miocédrdica, sem choque circulatério, e isso se deve
principalmente a diminuigao do risco de descompensacao
hemodinamica nesses pacientes.’® Portanto, tais
pacientes, estratificados como risco intermedidrio, que

antes receberiam apenas tratamento com anticoagulagao,

também sdo candidatos a trombdlise com beneficio
comprovado. Nesse estudo, houve risco aumentado
de sangramentos maiores, mais evidente nos grupos
acima de 75 anos, o que nos leva a pesar o risco/
beneficio dessa terapia na populagdo jovem e sem muitas
comorbidades.’” O nosso caso, uma paciente jovem com
TEP de risco intermediério, disfuncdo de VD e injtria
miocéardica, foi submetida a trombdlise com sucesso e
sem sangramentos maiores, apesar do TCE leve prévio
a trombdlise, o que julgamos ndo ser suficiente para
contraindicar o trombolitico. As imagens posteriores
do cranio e a evolugédo clinica posterior sem aumento
importante dos hematomas subgaleais ou surgimento
de novos hematomas intracranianos corroboram com
0 nosso pensamento inicial. No entanto, os resultados
do estudo PEITHO apontam para risco de sangramento
potencial, alertando para a importancia da selegao
correta dos pacientes, assim como para a necessidade
da experiéncia da equipe médica e do apoio de uma
instituicdo tercidria preparada para o tratamento de

possiveis complicagdes hemorragicas.

Tabela 3 — PESI escore

PESI escore Versao original Versao simplificada
Idade Idade em anos 1 (se > 80 anos)
Sexo masculino +10 -

Cancer +30 1
Insuficiéncia cardiaca cronica +10

Doenga pulmonar crénica +20 !

FC = 110 bpm +20 1

PAS <100 mmHg +30 1

FR > 30 irpm +20 -
Temperatura < 36° +20 -

Estado mental alterado + 60 -

Saturagédo de O, < 90% +20 1

Risco de mortalidade Precoce Choque PESI > 85 ou sPESI > 1 ECO ou biomarcadores de disfun¢iao de VD
Alto Sim Sim Sim
Intermedidrio - Alto - Sim Sim
Intermediario - Baixo - Sim Apenas um ou nenhum

Baixo -

FC: frequéncia cardiaca; PAS: pressio arterial sistdlica; FR: frequéncia respiratdria
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A trombélise ndo muda a mortalidade hospitalar
nesses casos de risco intermedidrio, mas garante
melhora clinica e diminui a chance de descompensacao
hemodinamica e de evolugdo para cor pulmonale cronico,
o que pode refletir na mortalidade tardia, as custas, no
entanto, de maior risco de sangramento.' Estudos futuros
comparando doses diferentes de tromboliticos e métodos
para trombdlise local com menor risco de sangramento
podem trazer grandes beneficios para tais pacientes, com

menor risco de sangramento.
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