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Qual o Diagnostico?

APRESENTACAO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 82 anos, branca, com histdria de fibrilagio atrial paroxistica (FA) hd virios anos, com crises
de palpitacio com duragio varidvel entre poucos minutos e vérias horas, sem controle clinico, com uso de betabloqueadores
e diltiazem. Apresentava queixas de cansago aos esfor¢os moderados, sem dor precordial ou sincope, com progressiva
astenia e indisposi¢do. Informou trés internagdes prévias para cardioversio quimica de FA.

Apresentava antecedente de hipertensdo arterial sistémica, hipotireoidismo e doenga aterosclerética do coragio,
tendo sido submetida a angioplastia coronariana em 2014 com colocagio de szent ndo farmacolégico, sem infarto prévio.
Vinha em uso regular de irbesartana 300 mg, clopidogrel 75 mg e levotiroxina 75 mcg. Ao longo dos tltimos oito meses,
houve piora das crises de FA, passando a fazer uso de propafenona em doses crescentes, inicialmente 150 mg BID, sem
melhora dos sintomas, passando para 300 mg BID e atualmente 750 mg/dia (300 — 150 — 300 mg, distribuidos de
8/8 horas), sem controle das palpitagdes e com sensagio de mal-estar e fraqueza.

Em exame fisico, apresentava-se em bom estado geral, sem anormalidades significativas. Sua pressdo arterial estava em
135/80 mmHg, com frequéncia cardiaca de 72 bpm, ritmo irregular por presenca de extra-sistoles, bulhas normofonéticas
em dois tempos e discreto sopro sistélico em foco mitral.

Os exames laboratoriais estavam dentro dos valores de normalidade. Trazia ecodopplercardiograma com ventriculo
esquerdo (VE) com dimensdes e contratilidade segmentar normais, fragio de ejecio de 68%, discreta hipertrofia
concéntrica do VE, dtrio esquerdo com aumento discreto (44 mm), alteragio da distensibilidade do VE, presenca de
insuficiéncia mitral discreta e auséncia de hipertensdo arterial pulmonar ou dilatagio de cimaras direitas. Holter de
24 horas realizado um més antes da consulta mostrava presenca de ritmo sinusal, frequéncia mimica de 49, maxima de 86,
com média de 64 bpm, presenca de ectopias atriais raras (29 isoladas, 1 episédio de taquicardia atrial com 5 batimentos
e frequéncia atrial de 108 bpm), ectopias ventriculares raras (78 isoladas, sem pares ou taquicardias ventriculares) com
bloqueio AV do primeiro grau durante o sono, QRS com duragio no limite maximo da normalidade (0,12 s) e alteragoes
ndo isquémicas da repolarizagio ventricular.

Seu eletrocardiograma (Fig. 1) apresentava presenga de ritmo sinusal, discreto distirbio da condugio interatrial (duragio
da onda P de 125 ms), intervalo AV no limite superior da normalidade (0,20 s), QRS com 125 ms de duragfo e presenca
de extra-sistoles ventriculares isoladas. Chamou bastante a atengdo a presenca de alteragoes da repolarizagio ventricular,
com supradesnivelamento do segmento ST nas derivagdes V1 e V2, com concavidade descendente “em sela” e inversio
das ondas T. Essas alteracoes nos pareceram bastante sugestivas do padrio correspondente da sindrome de Brugada (SBr).

Nessa ocasido, optou-se pela suspensio da propafenona e introdugio da amiodarona. Essa decisdo baseou-se tanto na
ineficiéncia do farmaco no controle das crises de FA quanto na interpretacio de que a propafenona poderia ter algum papel no
padrio eletrocardiogréfico da SBr (ver discussdo abaixo). Ainda, a prevengio de acidentes tromboembdlicos foi otimizada, com
a troca do clopidogrel por anticoagulante oral. A paciente nio aceitou a sugestdo de tratamento da FA por ablacio por cateter.

Quinze dias ap6s a troca da medicagdo antiarritmica, a paciente retornou ao consultério, sendo realizado novo
eletrocardiograma, apresentado na Fig. 2, com nitido desaparecimento do padrio de SBr.

A paciente apresentou grande melhora clinica, permanecendo por mais de dois anos sem recorréncia clinica da FA,

com controle através de Holter seriados sem alterages significativas, mantendo o padrio eletrocardiogréfico livre do

padrio de SBr.
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Figura 1. Tracado de eletrocardiograma de 12 deriva¢des na primeira consulta ambulatorial,
em uso de propafenona 750 mg/dia.
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Figura 2. Tracado de eletrocardiograma de 12 deriva¢des, obtido 15 dias apos a
suspensado da propafenona, substituida por amiodarona.
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Qual o diagnéstico?

DISCUSSAO

A sindrome de Brugada (SBr) ¢ uma entidade clinica caracterizada pela presenga de padrio de distdrbio da condugio
pelo ramo direito, supradesnivelamento do segmento ST nas derivagdes precordiais direitas, risco de taquiarritmias
ventriculares severas e de morte subita cardiaca em pacientes com coragio estruturalmente normal®?. Na sua fisiopatologia,
hé nitida compreensio de presenca de doenga geneticamente determinada, envolvendo genes responséveis pelo transporte
de ions de sédio, potdssio e cilcio pela membrana celular dos cardiomidcitos2. Trinta por cento dos pacientes com SBr
apresentam mutagio no gene SCN5A, responsavel pela subunidade alfa dos canais de sédio, sendo que mais de 20 outras
mutagbes podem estar envolvidas na sua manifestagio fenotipica.

As alteragoes tipicas do eletrocardiograma na SBr podem sofrer alteragdes dindmicas dependentes de diversos fatores,
como balango autondmico, febre ou uso de firmacos.

As manifestagdes eletrocardiogréficas classicas da SBr podem apresentar-se espontaneamente ou ser desmascaradas
pela administragdo endovenosa de drogas antiarritmicas da classe I, como ajmalina, procainamida, flecainida ou pilsicainide.
Quando o padrio eletrocardiogrifico da SB ¢ inconclusivo nas condi¢ées basais (SBr tipos 2 e 3) e torna-se tipico
ap6s a sensibiliza¢do quimica (SBr tipo 1), classificamos como “SBr tipo 1 droga-induzida”. Essa manobra ¢ utilizada
rotineiramente nos laboratérios de eletrofisiologia para diagnéstico e estratifica¢io de risco na SBr.

No entanto, o desenvolvimento de padrio eletrocardiogrifico de “SBr droga-induzida” como consequéncia de efeito
adverso de farmacos ¢ muito menos conhecido e discutido5. De fato, diversos relatos na literatura tém demonstrado que,
da mesma maneira que algumas drogas podem prolongar o intervalo QT e gerar a chamada “sindrome do QT longo
adquirido”, alguns firmacos podem provocar manifestagdes clinicas e eletrocardiograficas compativeis com a SBr tipo 13°.
Entre os firmacos envolvidos na ocorréncia do padrio fenotipico de “SBr droga-induzida”, estio as drogas antiarritmicas
da classe IC (propafenona, flecainida e pisilcainide, sendo que no Brasil somente a propafenona é comercializada),
antidepressivos tricicliclos e tetraciclicos, agentes anestésicos/analgésicos (bupibacaina, propofol, procaina), antipsicéticos
(litium), antieméticos (metoclopramida). Cocaina e dlcool também estdo entre as drogas que podem induzir ao padrio
de SBr. Uma lista completa dos firmacos potencialmente envolvidos na “SBr droga-induzida” pode ser encontrada no
site www.brugadadrugs.org.

Alguns autores discutem a importincia clinica da “SBr droga-induzida”, havendo interpretacdes de que esses
casos representam simplesmente “fenocépia” do padrio clinico da SBr tipo 1 espontinea, ou seja, a manifestacio
eletrocardiogrifica droga-induzida nio teria o mesmo significado clinico. No entanto a maioria dos autores prefere ter
cautela até que o real papel clinico desses casos esteja definido, preferindo o termo “SBr droga-induzida™*. H4 relatos
de que apés uma parada cardiorrespiratéria abortada, tanto a presenca de SBr espontinea quanto de droga-induzida
pode ter significados clinicos semelhantes’.

Uma importancia préitica da compreensio da chamada “SBr droga-induzida” é que muitos pacientes portadores de
canalopatias como a SBr (manifesta ou latente), sindrome do QT curto, sindrome do Ponto J, entre outras, podem cursar
com fibrilagdo atrial e ser tratados com propafenona, passando a manifestar risco aumentado de arritmias ventriculares
potencialmente graves6,8. Ainda nio hd consenso se todas as manifesta¢des de “SBr droga-induzida” apresentam o
mesmo significado prognéstico, havendo relatos de que firmacos diferentes e em doses diferentes podem apresentar

riscos distintos de desenvolvimento de arritmias ventriculares’.

RESPOSTA

No presente momento, acreditamos que os pacientes que se apresentem com padrio clinico ou eletrocardiogrifico
compativel com SBr devam ser investigados sobre o eventual uso de firmacos que possam ser responsaveis pelo quadro e,
caso essa informacio seja positiva, suspender o uso de tal firmaco. Foi o que ocorreu com a paciente analisada neste artigo,

diagnosticada como “SBr droga-induzida”, que foi revertida apés a suspensio da propafenona.
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Pacientes com diagnéstico confirmado ou suspeito de SBr devem receber a orientagdo de que virios firmacos podem

gerar graves problemas clinicos. A divulga¢io de websites como www.brugadadrugs.org pode ajudar na prevengio de sérias

complicagdes. Conhecer o potencial de risco da chamada “SBr droga-induzida” nos faz acreditar que é mandatoria a reali-

zagio de eletrocardiograma de 12 derivagdes em pacientes que iniciem o uso dos firmacos suspeitos de desmascarar casos

latentes desse tipo de canalopatia, da mesma forma como fazemos com drogas com o poder de prolongar o intervalo QT.

Na pritica cardioldgica, ter esse cuidado quando se prescreve a propafenona, um dos firmacos mais utilizados no trata-

mento da FA10, torna-se ao nosso ver um cuidado mais do que recomendével, mas indispensével.
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