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Resumo

A distrofia miotonica tipo 1 (DM1 ou doenca de Steinert) € uma doenca genética com repercussdes multissistémicas,
na qual € comum o paciente buscar diversos especialistas antes da suspei¢do clinica. O envolvimento cardiaco
€ uma das caracteristicas principais da evolu¢cdo da DM1 e explica, em parte, a menor expectativa de vida dos
pacientes. Relata-se caso de paciente masculino, 28 anos, com admissao por insuficiéncia cardiaca descompensada
apos oito anos de diagnéstico quando apresentou episddio de sincope secunddria a bloqueio atrioventricular total.
Sob marca-passo definitivo desde entdo. Discutem-se os aspectos etioldgicos, fisiopatolégicos e clinicos da DM1

com énfase nas manifestagdes cardiovasculares.
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Marca-passo artificial.

Introducao

A distrofia miotonica (DM) progressiva € uma sindrome
genética, autossomica dominante, de heranga materna e €
a doenga neuromuscular mais freqiiente em adultos. Tem
prevaléncia de 1:8000 nascimentos!' e se apresenta como
tipo 1 (DM1 ou Distrofia de Steinert) e tipo 2 (DM2). A
DM1 € o tipo mais comum e se manifesta, em sua forma
clédssica, entre os 12 e 30 anos de idade. Os pacientes
apresentam anormalidades cardiacas como distirbios da
conducio atrioventricular; arritmias atriais e ventricula-
res; e insuficiéncia cardiaca (IC). Outros acometimentos
sdo hipogonadismo e infertilidade, catarata, distdirbios
do sono, resisténcia insulinica e hipotireoidismo. De-
vido ao quadro multissist€émico, € comum o paciente
buscar diversos especialistas antes da suspeicdo clinica
da doenca.

Relato do caso
Historia e exame fisico

SRCO, 28 anos, natural de Niterdi, Rio de Janeiro, Bra-
sil, solteiro e professor. Diagnosticado com distrofia de
Steinert em 2003, apds investigacdo de episddio sincopal,
que culminou no diagnéstico de bloqueio atrioventricular
(BAV) total e conseqiiente implante de marca-passo (MP),
dupla camara. Evoluiu assintomatico nos cinco anos se-
guintes. Em 2008, iniciou quadro de dispneia aos grandes
esforgos, ocasido em que foi diagnosticada IC. Foi iniciado
tratamento ambulatorial com carvedilol, espironolactona,
furosemida e digoxina. Em 2011, apresentou piora clinica,
com agravamento dos sintomas neuromusculares e sinais
de congestao sistémica. Ha trés meses da internacio, apre-
sentou dispneia progressiva, que evoluiu dos grandes aos
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minimos esforgos (classe funcional II para III da New
York Heart Association -NYHA-), ortopnea, dispneia pa-
roxistica noturna (DPN), edema em membros inferiores
e aumento do volume abdominal. Mae teve diagndstico
de DM1 e cardiopatia, com 6bito aos 33 anos de idade.
Sem outros casos doencas cromossdmicas e morte subita
na familia.

Ao exame fisico: licido e orientado; facies tipica da
doenca de Steinert, com atrofia dos musculos temporal
e masseter. Frequéncia cardiaca de 60bpm; pressao
arterial de 90/60 mm Hg. Emagrecido (peso= 50,7kg e
indice de massa corporal= 17,1 Kg/m?). Taquipneico (22
irpm), sem esforgo respiratério. Auséncia de turgéncia
jugular a 45 graus. Ictus cordis visivel no 5° espago
intercostal, na linha hemiclavicular esquerda, globoso,
duas polpas digitais. Ritmo cardiaco regular em quatro
tempos por 3* e 4 bulhas, sem sopros. Ginecomastia
bilateral, simétrica, indolor. Circulacéo colateral venosa
em face anterior do térax. Musculatura intercostal con-
sumida, com arcos costais visiveis. Exame pulmonar
sem altera¢des. Abdome com circunferéncia de 76cm e
presenca de ascite moderada. Membros inferiores com
edema (3+/4+). Pupilas anisocdricas (esquerda>direita)
e fotorreagentes. Auséncia de reflexo miotdnico. Estati-
ca e coordenacdo preservadas. Forca muscular grau 4,0
proximal nos membros superiores, inferiores e pescogo,
e 4- nos pés. Reflexos profundos hipoativos e simétricos.
Sensibilidade preservada. (Figuras 1A e 1B).

Exames Complementares

Telerradiografia do térax em posteroanterior e perfil
evidenciaram cardiomegalia (indice cardiotordcico=
0,53); MP dupla camara; e pulmdes sem alteracdes (Fi-
guras 2A e B). Eletrocardiograma mostrou comando de
marca-passo (Figura 3). O ecocardiograma evidenciou
aumento biatrial; disfun¢do biventricular com hipoci-
nesia difusa grave do ventriculo esquerdo; regurgitacdo
mitral leve e tricispide moderada; pressdo sistdlica de
artéria pulmonar estimada em 48 mm Hg; veia cava
inferior congesta; e dissincronismo atrioventricular.
Clearance de creatinina estimado= 96 mL/min, Na*=
130 mEq/L, bilirrubina total= 2,89 mg/dL, com fragdo
direta= 1,69 mg/dL.

Evolucao

Foi admitido na enfermaria de cardiologia e iniciou-se
furosemida venosa, carvedilol, espironolactona e digo-
xina, que posteriormente foi suspensa devido a elevagao
da digoxinemia (3,5 ng/mL). Paciente permaneceu inter-
nado por oito dias, com melhora clinica e laboratorial.
Retornou a classe funcional II da NYHA, com remissao
da DPN. Houve regressiao do edema de membros inferio-
res para (1/4+); reducdo discreta da ascite e do volume
abdominal (74 cm); e diminuicdo do peso corporal com
perdade 1,7 Kg. Recebeu alta com melhora dos sintomas
e regressdo dos sinais.
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Discussao

A apresentacdo clinica da DM1 varia de acordo com
o ndmero de repeticdes da cadeia citosina-tirosina-
guanina (CTG) no gene da proteina-quinase. O ndmero
de repeticdes determina a ocorréncia das formas clinicas
branda (50-150 repeti¢des), cldssica (100-1000) ou gra-
ve (500-2700)'. Os doentes com perfil cldssico de DM1
tém inicio dos sintomas entre os 12 e 30 anos de idade,
apresentando-se com fraqueza e atrofia muscular; mioto-
nia; catarata; alopecia; e distirbios da conducéo cardiaca'.
Embora ndo tenha sido realizada a pesquisa genética, o
paciente desse relato apresentou histéria e manifestagdes
clinicas sugestivas do fenétipo cléssico, ou seja, alteragao
da marcha; preservacdo da musculatura das maos; facies
tipica, incluindo ptose palpebral e atrofia da musculatura
do masseter; e disfagia para s6lidos. Na DM1 predomina
a fraqueza muscular distal progressiva, com dificuldade
de realizar movimentos finos com maos e pés. A ficies
caracteristica depende da fraqueza da musculatura facial.
Os musculos flexores da nuca sdao comumente envolvidos.
Ocorre lesdo dos neurdnios adrenérgicos da formacdo
reticular ascendente, que pode ser acompanhada de
neuropatias’>. Acometimento do trato gastrointestinal
desencadeia reducdo da motilidade da hipofaringe e do
esofago proximal, com consequente disfagia e pneumonias
por aspiracéo!”. Outras caracteristicas clinicas descritas,
porém ausentes nesse paciente, sdo: catarata, alopecia,
resisténcia insulinica, sindrome do intestino irritavel,
colecistite e miotonia'.

O paciente relatado teve apresentacdo clinica da DM1
aos 20 anos de idade e referiu 6bito da mae pela mesma
doenga aos 33 anos. Estudos demonstram que a expectativa
de vida desses pacientes estd abaixo da média populagcdo
geral. As causas imediatas de mortalidade, em ordem
decrescente, sdo: (1*) pneumonia; (2*) faléncia neuro-
muscular; (3*) doenca cardiovascular ou morte subita
atribuida aos distdrbios de conducéo; e (4*) cincers®. A
média da idade de mortalidade referida na literatura €
54 anos, com relatos de sobrevida até os 80 anos, com
maior longevidade atribuida a forma branda da doenca.
A expectativa de vida na DM1 difere das demais do-
engas neuromusculares como Duchenne que possuem
expectativa vida significativamente menor. Infeccdes de
repeti¢do e complicagdes tromboembdlicas aumentam o
risco de mortalidade desses pacientes®!!.

O paciente deixou de exercer suas atividades laborais
hé dois anos da presente internacdo. As manifestagcdes
clinicas da DM1 podem afetar o estado comportamental,
emocional e cognitivo, o que dificulta a interagdo social
e o grau de aprendizado. Isso prejudica as atividades
didrias e reduz a qualidade de vida. Em pacientes com
DM1, o comprometimento do estado mental e a presenga
de distdrbios comportamentais sdo fatores que influen-
ciam o manejo e a terapéutica e, consequentemente no
progndstico'?, o que ndo esteve presente neste caso.

O envolvimento cardiaco € uma das caracteristicas prin-
cipais da evolucdo da DMI1. A histopatologia cardiaca



INSUFICIENCIA CARDIACA 135 B A Lagoeiro Jorge y col.
Vol. 7,N° 3,2012 Cardiomiopatia secundaria a distrofia de Steinert

4 presr Wl
Figura 1. Fotografias do frente (A) e perfil (B) de paciente com Doenga de Steinert. Evidenciam atrofia muscular, gine-
comastia secunddria a espironolactona, ascite e gerador de marca-passo.

Figura 2. Telerradiografia do térax em posteroanterior (A) e perfil (B). Indice cardiotordcico de 0,53 e marca-passo.
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Figura 3. Eletrocardiograma basal da internag¢do mostra comando de marca-passo.

pode demonstrar fibrose do sistema de conducio e do
nodo atrioventricular, hipertrofia dos cardiomidcitos e
infiltragdo gordurosa. Ha bandas I proeminentes e de-
generacao miofibrilar & microscopia eletronica. Fibrose
miocdrdica e degeneragdo do sistema de conducio podem
levar a bloqueio atrioventricular, assistolia, taquiarritmia
ventricular ou morte stibita!'. Sdo freqiientes os distirbios
de condugdo, principalmente no sistema de His-Purkinje,
com destaque para o aumento do intervalo PR e o alar-
gamento do QRS. Apesar da elevada incidéncia, essas
alteragOes costumam ser subclinicas'?. Arritmias atriais
ou ventriculares podem estar presentes, geralmente be-
nignas. H4 marcada dissociag@o entre a prevaléncia de
alteracdes eletrocardiogréficas com a baixa frequéncia
de sintomas cardiovasculares'*. Ndo ha correlagéo es-
tabelecida entre o grau de sintomas cardiovasculares e
musculoesqueléticos. Acredita-se que, na forma cldssica,
quanto mais precoce ocorrerem as manifestagdes neuro-
musculares — ainda que apenas a miotonia na segunda
década de vida — maior serd o comprometimento do
sistema His-Purkinje. Por outro lado, quando o inicio
dos sintomas neuromusculares for mais tardio, entre
a terceira e quarta décadas, os distiirbios da condugdo
cardiaca provavelmente se correlacionardo com o tempo
de evolugdo e o grau de variagdo fenotipica da doenga.
A presenca de distirbio da conducdo cardiaca no caso
relatado € considerada fator de pior progndstico'.

Ainda ndo foram estabelecidos os critérios de elegibi-
lidade para implante de MP nesses pacientes, mas foi
demonstrado seu uso precoce pode evitar a morte stibi-

ta. A cardiomiopatia dilatada pode ser precoce, porém
assintomatica, e a intolerancia aos esfor¢os € um para-
metro tardio de apresentacdo da IC, j4 que a restricdo,
pela disfun¢do musculoesquelética, impede a prética de
exercicios vigorosos por esses pacientes. A propor¢ao de
portadores de DM1 e IC com fracdo de ejecdo preserva-
da ainda ndo foi descrita na literatura. A etiopatogenia
da disfunc¢do miocdrdica ocorre por faléncia muscular
pura ou € agravada pelo dissincronismo presente nestes
pacientes. E provavel que a presenca de MP sem fungio
de ressincronizag@o possa agravar a dissincronia ventri-
cular e, consequentemente, piorar a disfuncdo cardiaca.
A doenca de Steinert deve ser levada em consideracio
como diagnéstico diferencial em pacientes jovens com
quadro de sincope associada a BAV. Além disso, pa-
cientes diagnosticados devem ser acompanhados com
ECG seriados®.

A pesquisa genética no diagndstico da DM1 avancou a
partir de 1992, com a disponibilizacao do teste de biologia
molecular. Diversos estudos foram publicados apresen-
tando a expansao instdvel de repeticio da cadeia CTG no
gene da protefna-quinase'®?, hoje considerado o padrio
ouro para o diagnéstico de DMI. E apropriado iniciar a
confirmacio diagndstica com a andlise genética, em vez
da eletroneuromiografia (ENM). Em geral, as informagoes
da ENM sio limitadas nesses pacientes, entretanto pode
ser ttil para casos atipicos em que ndo hd clinica aparente
de miotonia ou quando os testes moleculares para DM sao
normais. No caso relato, o diagnéstico de DM1 foi baseado
na impressdo clinica, pratica com respaldo na literatura.
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Usualmente, este diagndstico pode ser estabelecido por
fraqueza muscular e miotonia, somados a histéria familiar
positiva. O paciente relatado apresentou, inicialmente, um
distirbio de conducdo cardiaca, embora ja tivesse o critério
da histéria familiar positiva e o quadro neuromuscular.
O tratamento da DM 1 baseia-se em medidas sintomaticas
e apoio multidisciplinar. Sdo empregadas préteses ortopé-
dicas, cirurgias oculares, fisioterapia motora e fairmacos
para controle da mialgia tais como os antiinflamatérios,
gabapentina, antidepressivo, metilxantinas e glicocorticéi-
des em baixas doses?'. Como os sintomas neuromusculares
foram mais brandos no paciente relatado, ndo se aplicou
tal terapéutica.

Conclusao

A DMI1 € doenga grave com comprometimento cardio-
vascular freqiiente. Os pacientes devem ser monitora-
dos quanto as lesdes cardiovasculares, em especial a
cardiomiopatia e os distirbios de conduc¢do, freqiientes
nesses pacientes e que podem ser subestimados frente
a magnitude dos sintomas neuromusculares. Ainda que
assintomadticos do ponto de vista cardiovascular, sio re-
comendados exames de rastreio para diagndstico precoce
dessas condic¢des, embora o progndstico seja reservado na
maioria dos casos.

Recursos financeiros

A linha de pesquisa em insuficiéncia cardiaca e cardio-
miopatias do Curso de Pds-Graduacdo em Ciéncias Car-
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Carlos Chagas Filho de Amparo a Pesquisa do Estado do
Rio de Janeiro (FAPERI).
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