pocumento aescarregado de ntp.//nup.//IWWw.eisevier.pt el 14/12/ZU1c«. Lopla para uso pessoal, esia totaimente proibida a transmissao aeste aocumento por quaiquer meio ou rorma.

Rev Port Cardiol. 2012;31(6):449-453

Revista Portuguesa

-
Cardiologia d

Revista Portuguesa de

Cardiologia

Portuguese Journal of Cardiology

ELSEVIER

DOYMA www.revportcardiol.org =
DOY]

CASO CLINICO

Endocardite fungica com embolizacdo central e periférica:
um caso clinico

Silvia Ribeiro®*, Antonio Gaspar?, Antonio Assuncéo®, José Pinheiro Torres®,
Pedro Azevedo?, Luis Basto?, Paulo Pinho¢, Adelino Correia?

a Servico de Cardiologia, Hospital de Braga, Braga, Portugal
b Servico de Cirurgia Vascular, Hospital de Braga, Braga, Portugal
¢ Servico de Cirurgia Cardiotordcica, Hospital de Sdo Jodo, Braga, Portugal

Recebido a 6 de abril de 2011; aceite a 15 de dezembro de 2011
Disponivel na Internet a 16 maio 2012

PALAVRAS-CHAVE Resumo Doente do género masculino, de 50 anos de idade, ex-toxicodependente, admitido no
Endocardite fingica; Servico de Cardiologia por endocardite fingica da valvula adrtica complicada de insuficiéncia
Insuficiéncia adrtica; aortica grave, enfartes cerebrais e pseudoaneurisma da artéria iliaca comum direita. Enquanto
Isquemia arterial aguardava transferéncia para o servico de cirurgia cardiotoracica, o doente apresentou isquemia
aguda arterial aguda do membro inferior esquerdo, tendo realizado tromboembolectomia femuro-

distal esquerda. Posteriormente, foi submetido a substituicdo da valvula aortica por protese
bioldgica. Apos catorze dias de internamento foi internado no Servico de Cirurgia Vascular,
tendo o internamento de 4 meses sido complicado com amputacao da perna esquerda. Quatro
meses apos a alta, o doente recorreu ao servico de urgéncia por febre e dor abdominal. Foi-lhe
diagnosticada recorréncia de endocardite fungica complicada por enfartes esplénicos e renais
e émbolo no tronco celiaco. O doente foi transferido de urgéncia para o Servico de Cirurgia
Cardiotoracica. Antes da intervencéao cirdrgica apresentou paragem cardiorrespiratoria.
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KEYWORDS Fungal endocarditis with central and peripheral embolization: Case report

Fungal endocarditis;

Aortic regurgitation; Abstract A 50-year-old man with a history of drug addiction was admitted to the cardiology
Acute arterial department for aortic valve fungal endocarditis complicated by severe aortic regurgitation,
ischemia cerebral infarcts and right common iliac artery pseudoaneurysm. While awaiting transfer to

the cardiothoracic surgery department, the patient presented acute arterial ischemia of the
left leg, and distal left patellofemoral embolectomy was successfully performed. The patient
was then transferred to the cardiothoracic center and the aortic valve was replaced by a bio-
prosthetic valve. After fourteen days he was referred for vascular surgery, where the four-month
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hospitalization was complicated by left leg amputation. Four months after discharge, the pati-
ent was admitted to the emergency department for recurrent fungal endocarditis complicated
by multiple renal and splenic infarcts and celiac trunk embolization. He was transferred to the
cardiothoracic surgery department, but suffered cardiac arrest before surgical intervention.

© 2011 Sociedade Portuguesa de Cardiologia Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reser-

ved.

Introducao

A endocardite fungica é uma entidade nosoldgica rara, com
uma mortalidade elevada apesar da terapéutica médica
e cirlrgica combinadas'™. Sdo fatores de risco a cirurgia
valvular e antibioterapia prévias, toxicodependéncia, cate-
teres intravasculares e estado de imunossupressao®*. As
espécies de Candida sao os agentes etiologicos mais fre-
quentes. A intervencao cirdrgica precoce, logo apds o inicio
de antibioterapia antifingica, nomeadamente a anfoteri-
cina B, é o tratamento de eleicdo’*. A sua recorréncia é
frequente, encontrando-se na literatura referéncias tao ele-
vadas quanto 30-40%>.

Caso clinico

Doente do género masculino, de 50 anos de idade, com
antecedentes médicos de tabagismo, toxicodependéncia e
hepatite C cronica, recorreu ao servico de urgéncia por
astenia, febre e cefaleia com um més de evolugdo e dor
abdominal desde ha 2 dias. Ao exame objetivo o doente
apresentava febre e a auscultacdo cardiaca evidenciou
um sopro diastolico agudo, em decrescendo, grau mi/vi,
ao nivel do bordo esquerdo do esterno. O doente nao
apresentava sinais de insuficiéncia cardiaca. O estudo ana-
litico demonstrou insuficiéncia renal aguda (Cr 2,5mg/dl,
Ureia 60 mg/dl, valores normais em analises efetuadas uma
semana antes), elevacao da proteina c-reativa (77,5mg/L)
e anemia normocitica e normocromica (Hb 11,2g/dl).
Realizou tomografia computorizada (TC) abdominal que
evidenciou esplenomegalia, nao se visualizando areas de
enfarte, e hidroureteronefrose direita condicionada por
aneurisma da artéria iliaca comum direita com 42mm de
maior diametro. Efetuado ecocardiograma transtoracico no
qual se observou uma vegetacao de 15mm na cuspide nao

Figura 2 Ecocardiograma transtoracico modo Doppler, inci-
déncia paraesternal - longo eixo, demonstra insuficiéncia
aortica severa.

coronariana da valvula aodrtica (Figura 1) e insuficiéncia
aortica severa (Figura 2), com compromisso moderado a
grave da funcao sistolica do ventriculo esquerdo (fracao
de ejecao de 35%), achados confirmados por ecocardio-
grama transesofagico. O doente foi internado no Servico
de Cardiologia, tendo iniciado antibioterapia empirica com
vancomicina e meropenem. Foi decidido nao introduzir
aminoglicosideo atendendo a taxa de filtracao glomeru-
lar baixa, estimada em 20ml/min/1,73m?. No 2.° dia de
internamento verificou-se lentificacao cognitiva do doente,
sem alteracdes neuroldgicas focais, tendo-se requisitado
ressonancia magnética (RM) cerebral, na qual foi possivel
observar multiplos enfartes cerebrais recentes. As hemo-
culturas isolaram Candida albicans (C. albicans) sensivel
a anfotericina lipossomica, tendo-se iniciado terapéutica

Figura 1
AE: auricula esquerda; VE: ventriculo esquerdo.

Ecocardiograma transtoracico, incidéncia apical de 5 camaras, evidencia vegetacdo ao nivel da valvula adrtica (seta).
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antifingica e contactado o centro cirlrgico no sentido
de transferir o doente para substituicao valvular aodrtica.
Enquanto aguardava transferéncia, o doente iniciou dor
sUbita intensa no membro inferior esquerdo, com arrefe-
cimento e perda de pulsos, constituindo um quadro de
isquemia aguda do membro, de provavel causa cardioem-
bélica (vegetacao micotica). Foi transferido para o centro
de cirurgia vascular com urgéncia, onde realizou tromboem-
bolectomia arterial femuro-distal esquerda. Posteriormente
foi transferido para o centro de cirurgia cardiotoracica
onde se procedeu a substituicao da valvula aortica por
protese biologica. O exame microbiologico da valvula aér-
tica e do émbolo retirado da artéria femoral esquerda
demonstraram crescimento de C. albicans. O ecocardi-
ograma transtoracico pos-operatoério evidenciou prétese
aortica normofuncionante, tendo sido transferido para o
Servico de Cardiologia deste hospital 14 dias depois. Durante
o internamento apresentou febre e subida dos marcado-
res de inflamacdo. Repetiu o ecocardiograma transtoracico
que confirmou a presenca de protese normofuncionante,
sem evidéncia de vegetacdes. Realizou angio-ressonancia
magnética abdominal e dos membros inferiores, tendo sido
identificado: volumoso pseudoaneurisma do eixo arterial
iliaco direito com oclusdo da artéria iliaca externa dis-
tal ao pseudoaneurisma; multiplas tumefacoes compativeis
com abcessos na regiao inguinal e coxa esquerdas (local
da abordagem cirurgica vascular prévia); e abecedacdo do
compartimento muscular antero-lateral da perna esquerda
(Figura 3). Atendendo a existéncia de foco infeccioso
e ao ecocardiograma transtoracico sem evidéncia de
endocardite, decidiu-se nao repetir o ecocardiograma tran-
sesofagico. O paciente foi transferido para o Servico de
Cirurgia Vascular, tendo sido submetido a tratamento cirdr-
gico: aneurismectomia total com realizacdo de pontagem
femuro-femoral cruzada esquerda-direita com veia grande
safena direita invertida, associado a exploracao e drena-
gem dos abcessos na coxa e na perna esquerdas. O exame
microbioldgico do pseudoaneurisma evidenciou crescimento
de Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis). Durante
o internamento no Servico de Cirurgia Vascular o doente
manteve febre intermitente e deterioracao progressiva do
estado geral. Repetiu hemoculturas que demonstraram cres-
cimento de S. epidermidis, tendo iniciado antibioterapia de
largo espectro com vancomicina e meropenem. Realizou TC
pélvico e das coxas identificando-se 2 novos pseudoaneuris-
mas: na artéria iliaca interna esquerda e na artéria femoral
superficial esquerda. O paciente foi novamente submetido a
tratamento cirdrgico: durante o procedimento constatou-se
a rapida progressao da situacao clinica, havendo rotura do
pseudoaneurisma femoral esquerdo, com extensa infiltracao
hemorragica e abcedacéo da coxa. Procedeu-se a laqueacao
das artérias iliaca interna esquerda e femoral superficial
esquerda, associado a desbridamento alargado de tecidos
desvitalizados e de colecbes purulentas. Em tempo cirlrgico
deferido procedeu-se a amputacao transfemoral aberta, por
ter havido progressao para gangrena da perna. Durante o
internamento prolongado no Servico de Cirurgia Vascular,
de cerca de 4 meses, o doente manteve sempre terapéutica
antifingica e foi submetido a reamputacao transfemoral e a
varios desbridamentos cirtrgicos de abcessos do coto. Apos
o encerramento parcial do coto o doente obteve alta, clini-
camente estavel, tendo-se decidido nao manter antifingico

Figura 3  Angio-RM a demonstrar pseudoaneurisma do eixo
arterial iliaco direito (seta preenchida) e abcesso da perna
esquerda (seta aberta).

devido a hepatite C cronica que o doente apresentava e a
possivel toxicidade hepatica dos antiflingicos.

Cerca de 4 meses apo6s a alta, o doente foi admi-
tido no servico de urgéncia por febre e dor abdominal.
Realizou TC abdominal que evidenciou multiplos enfartes
renais e esplénicos e trombo/émbolo no tronco celiaco
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Figura4 TC abdominal, a evidenciar @mbolo no tronco celiaco (seta fina), enfartes renais (seta larga) e esplénicos (asterisco).

(Figura 4). Realizou ecocardiograma transtoracico que
demonstrou vegetacdo de 8 mm ao nivel da protese aér-
tica e insuficiéncia adrtica moderada. Foi transferido para
o centro de cirurgia cardiotoracica para cirurgia emer-
gente, tendo apresentado paragem cardiorrespiratdria antes
de entrar no bloco. As hemoculturas que o doente reali-
Zou no servico de urgéncia evidenciaram crescimento de
C. albicans.

Discussao

A endocardite flingica envolve doentes numa faixa eta-
ria relativamente nova, com uma idade média de cerca
de 40 anos de idade, embora os doentes com endocar-
dite de protese valvular sejam mais velhos®>. A sua marca
ecocardiografica sdao vegetacoes de grandes dimensodes,
estando inerente a esta caracteristica um elevado risco de
embolizacdo central e periférica. A embolizacdo, incluindo
oclusdo de artérias dos membros, alteracbes neuroldgi-
cas e insuficiéncia cardiaca sao as suas complicagcdes mais
frequentes’. A intervencéo cirlrgica precoce, logo apds o
inicio de antifiingico, é o tratamento de eleicao.

Na literatura existe alguma indefinicao quanto a terapéu-
tica antifiingica a utilizar e sobretudo quanto a sua duracéao.

A incidéncia de infecao fungica de proteses valvulares,
apesar de rara, é maior do que a de valvula nativa, sendo
o fungo mais frequentemente envolvido a Candida. Boland
et al., da clinica Mayo, apresentaram uma série de endo-
cardites de protese valvular de etiologia fUngica no espaco
de 40 anos; foram descritos 21 casos, com uma morta-
lidade de 57%, com isolamento de C. albicans na maior
parte dos casos; a maior parte dos doentes eram imu-
nocompetentes; a valvula adrtica a mais frequentemente
afetada; 43% dos doentes apresentaram a endocardite
um ano apds implantacdo de valvula; todos os doentes
receberam terapéutica antifingica, em 95% dos casos a
anfotericina B>.

Um dos primeiros estudos prospetivos sobre endocardite
foi o estudo italiano de endocardite de Falcone et al.,
um estudo multicéntrico que envolveu 903 casos de endo-
cardite. A endocardite por Candida foi diagnosticada em
15 doentes; cerca de 66,6% dos doentes foram tratados com
caspofungina isoladamente ou em combinacao com outros

antifingicos. A evidéncia em estudos in vitro da reducao
da atividade da anfotericina B e da sua dificil penetracao
nos coagulos e vegetacbes em detrimento da maior ati-
vidade da caspofungina, tornam a Gltima um antifingico
promissor. Este estudo demonstrou também, de acordo com
a metanalise de Steinbach et al., que independentemente
do antifingico utilizado, a pedra basilar da terapéutica da
endocardite fingica é a cirurgia precoce®.

Mais recentemente, Smego et al., apresentaram uma
metanalise sobre a utilizacao de fluconazol em doentes nao
candidatos a substituicdo valvular. Concluiram que nestes
doentes a utilizacdo de fluconazol isoladamente esta asso-
ciada a uma elevada prevaléncia de recorréncia ou morte
(42%) e como tal nao deve ser utilizada isoladamente. Con-
tudo, doentes tratados com fluconazol em associacao com
outro antifingico apresentaram cura ou melhoria clinica em
88 e 68% dos doentes com endocardite fungica de valvula
nativa ou protese, respetivamente. Nesta metanalise, os
melhores resultados foram obtidos com a terapia supressiva
crénica com fluconazol durante pelo menos 6 meses’.

As recomendacoes de 2009 da sociedade americana de
doencas infecciosas preconizam nas situacoes de endo-
cardite infecciosa por Candida a cirurgia de substituicao
valvular associada a terapéutica antifingica, especifi-
camente a terapéutica com anfotericina B lipossomica
(3-5mg/kg/dia) associada ou nao a flucitosina (25g/kg
4 vezes ao dia), dando como alternativa o uso de anfote-
ricina B desoxicolato (0,6-1mg/kg/dia) associada ou nado a
flucitosina ou uma equinocandina (de que é exemplo a cas-
pofungina numa dose de 50-150 mg por dia). Recomendam
que a terapéutica antifingica deve ser mantida por 6 sema-
nas apos substituicdo valvular e deve ser mantida durante
mais tempo em caso de abcessos perivalvulares ou outras
complicacoes. Nos doentes que nao possam ser submetidos
a substituicao valvular, a terapéutica de supressao a longo
prazo com fluconazol 400-800mg (6-12mg/kg) por dia é
recomendada. Para a endocardite fingica de prétese valvu-
lar as recomendacdes sao as mesmas. Contudo, nas situacdes
em que a protese nao € substituida, a terapéutica supressiva
para toda a vida é recomendada.?

No caso concreto deste doente foi decidido nao prolon-
gar a terapéutica antifingica devido ao risco elevado de
toxicidade hepatica num doente ja com patologia hepatica
previamente conhecida.
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Conclusoes

A endocardite fingica é uma patologia rara, embora com
uma incidéncia crescente. Apresenta uma elevada taxa
de mortalidade, sendo as bases do seu tratamento uma
intervencao cirdrgica precoce associada a um curso longo
de antibioterapia anti-fingica.
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