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PALAVRAS-CHAVE Resumo A associacdo entre hipocalcemia e insuficiéncia cardiaca é rara. Na literatura existem
Insuficiéncia poucos casos descritos com esta associacao, tendo-se estabelecido a entidade miocardiopatia
cardiaca; hipocalcémica.

Hipoparatiroidismo; Relata-se o caso de uma mulher, de 61 anos, sem antecedentes médicos relevantes. Internada
Hipocalcemia; por um quadro com um més de evolucao de dispneia de esforco, ortopneia e edema dos mem-
Miocardiopatia bros inferiores de agravamento progressivo. A observacao, apresentava espasmos musculares
hipocalcémica difusos, sem sinais de tetania latente.

Da investigacdo complementar destacavam-se calcio ionizado 0,54 mmol/l (1,12-1,30), fos-
foro 9,8 mg/dl, hormona paratiroideia <2,5pg/ml e CK total >3000 U/l, com funcao tiroideia
normal. O eletrocardiograma revelava um prolongamento do intervalo QT e um padrao de
sobrecarga do ventriculo esquerdo e os marcadores de necrose miocardica eram negativos.
O ecocardiograma demonstrava alteracées segmentares da contratilidade miocardica, a
coronariografia era normal e na TC-CE identificavam-se calcificacdes dos nlcleos basais e
substancia branca.

Iniciou terapéutica diurética e de reposicdo do calcio com remissdao completa da insuficién-
cia cardiaca, sem necessidade de terapéutica especifica para a mesma ap6s normalizacao da
calcemia.
© 2012 Sociedade Portuguesa de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espafna, S.L. Todos os
direitos reservados.

KEYWORDS Hypocalcemic cardiomyopathy

Cardiac failure;

Hypoparathyroidism; Abstract The association between hypocalcemia and heart failure is rare. There are few repor-
Hypocalcemia; ted cases in the literature of this association, which is termed hypocalcemic cardiomyopathy.
Hypocalcemic We report the case of a 61-year-old woman with no relevant medical history, admitted for pro-
cardiomyopathy gressively worsening exertional dyspnea, orthopnea and edema of the lower limbs for a previous

month. Physical examination showed diffuse muscle spasms, with no signs of latent tetany.
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Further investigation revealed ionized calcium 0.54 mmol/l (normal 1.12-1.30), phosphorus
9.8 mg/dl, parathyroid hormone <2.5 pg/ml and CK >3000 U/, with normal thyroid function.
The electrocardiogram showed long QT interval and a pattern of left ventricular overload,
and myocardial biomarkers were negative. The echocardiogram revealed regional wall motion
abnormalities, coronary angiography was normal and a cranial CT scan detected calcification
of basal ganglia and white matter.

She started diuretic and calcium replacement therapy which resulted in complete clinical
recovery, with no need for heart failure therapy after normalization of serum calcium.
© 2012 Sociedade Portuguesa de Cardiologia Published by Elsevier Espana, S.L. All rights reser-

ved.

Introducao

A insuficiéncia cardiaca constitui uma sindrome clinica,
resultante de alteracoes congénitas ou adquiridas da estru-
tura e/ou funcdo cardiaca, que se manifesta por um
desequilibrio entre o débito cardiaco e as necessidades teci-
dulares de oxigénio'-2.

Entre as etiologias de insuficiéncia cardiaca encontram-
se as miocardiopatias, que se classificam em trés tipos
morfoldgicos: dilatada, restritiva e hipertrdfica, estando
bem documentada a existéncia de formas reversiveis de
miocardiopatia dilatada, de causa metabdlica ou toxica
(Tabela 1)3.

O calcio tem uma funcao fulcral no metabolismo mio-
cardico, sendo reconhecido que a hipocalcemia reduz
a contratilidade miocardica. Contudo, a incidéncia de
insuficiéncia cardiaca associada a esta etiologia é rara,
encontrando-se descritos apenas poucos casos na literatura
mundial*. Na maioria dos casos descritos verificou-se uma
relacdo entre a correcao da hipocalcemia e a resolucao
da insuficiéncia cardiaca.

Na literatura portuguesa apenas se encontra descrito um
caso de miocardiopatia dilatada associada a hipotiroidismo
pos-cirlrgico, mas tendo como fator descompensante para a
insuficiéncia cardiaca a hipocalcemia, também no contexto
de hipoparatiroidismo pds-cirurgico’.

Tabela 1 metabolicas

reversivel

Etiologias de miocardiopatia

Congénitas
Glicogenoses
Mucopolissacaridoses
Doenca de Fabry
Hemocromatose
Doenca de Danon
Ataxia de Friedreich

Adquiridas
Hipotiroidismo
Hipertiroidismo
Hipocalcemia
Toxica (alcool/farmacos)
Diabetes mellitus
Feocromocitoma
Acromegalia
Beri-beri

Caso clinico

Doente do sexo feminino de 60 anos de idade, natural do Bra-
sil (onde exercia a profissao de professora de matematica) e
residente em Portugal ha cerca de um ano (onde trabalhava
como empregada de limpeza), com antecedentes pessoais
conhecidos por pseudofaquia bilateral, objeto de cirurgia ha
mais de 15 anos. Negava quaisquer outras patologias prévias
(entre as quais, fatores de risco cardiovascular), tal como
a toma de medicacdo em ambulatério, habitos etilicos ou
tabagicos e antecedentes familiares relevantes.

Estava assintomatica até trés meses antes do interna-
mento, altura em que comecou a referir dispneia de esforco
de agravamento progressivo, a que se associou, nos 3d pré-
vios a admissdo hospitalar, a ortopneia. Durante todo este
periodo, negava dispneia paroxistica noturna, dor toracica,
palpitacdes, sincope, tosse, expetoracao e febre.

Por queixas para minimos esforcos recorreu ao Servico
de Urgéncia, onde a observacdo se destacavam confusao
mental, lentificacdo psicomotora e facies depressiva, PA
de 97/59 mmHg, pulso de 79 bpm (ritmico), FR de 28 cpm,
rarefacao do terco externo das sobrancelhas, tremor das
extremidades e fasciculacoes, mas sem sinal de Chvostek ou
de Trousseau. Eram audiveis fervores crepitantes na metade
inferior de ambos os hemitoraxes e galope de S3, com sopro
sistolico grau i/vi mais audivel na area mitral. O restante
exame objetivo era normal.

A avaliacao complementar inicial revelava marcadores
de necrose miocardica normais, BNP elevado, rabdomiolise,
hipocalcemia grave e insuficiéncia respiratoria tipo um
(Tabela 2). O eletrocardiograma (Figura 1) evidenciava
prolongamento do intervalo QT (QTc 0,53s) e inversao das
ondas T de V2 a V4 e DI. A telerradiografia postero-anterior
do térax (Figura 2) evidenciava infiltrado intersticial no

Tabela 2 Avaliacao laboratorial inicial

LDH (U/1) 989
CK (U/1) 3784
NT-Pro-BNP (pg/ml) 3994
TSH (U/ml) 1,32
Troponina (ng/ml) <0,04
pH 7,46
PO, (mmHg) 67
PCO; (mmHg) 29

Ca2 + (mmol/l) 0,54 (1,13-1,32)




Miocardiopatia hipocalcémica

333

il

bl \‘ i i

i g B i
auR | B
R} .1 i

TR e e

18 mn/nu

Figura 1 Eletrocardiograma.

terco inferior de ambos os campos pulmonares, sugestivo
de edema.

O ecocardiograma efetuado na urgéncia a «cabeceira
da doente» mostrava dilatacdo do ventriculo esquerdo
(60/44 mm), com hipocontratilidade difusa (mais acentuada
no segmento apical), funcdo sistélica global modera-
damente comprometida (fracdo de encurtamento de
26%), sem alteracdes valvulares ou derrame pericardico
(Figura 3). A tomografia computorizada (TC) toracica de
alta resolucao foi de baixa probabilidade para tromboem-
bolismo pulmonar. As serologias para discriminar agentes
infecciosos frequentemente implicados na miocardite e
doenca de Chagas foram negativas.

Iniciou tratamento sintomatico da insuficiéncia cardiaca
com diurético, inibidores da enzima de conversao da angi-
otensina e nitratos, com resultados pouco satisfatorios em
termos sintomaticos, e prosseguiu-se com a investigacao
complementar da hipocalcemia. A esta associava-se

‘.'

Figura 2

Radiografia de torax.

Figura 3

Ecocardiograma.

hipocalcilria e hiperfosfatemia, no contexto da diminuicao
de hormona paratiroideia identificada (Tabela 3).
A investigacao etioldgica do hipoparatiroidismo excluiu as
causas neoplasica, infiltrativa, poliglandular ou autoimune,
pelo que se concluiu o diagnostico de hipoparatiroidismo
idiopatico. A ecografia renal nao revelou alteracbes e
a TC cranioencefalica (Figura 4) demonstrou extensas
calcificacoes supratentoriais (mais evidentes ao nivel
dos ganglios da base), sugestivas de cronicidade do
hipoparatiroidismo.

Com os diagnosticos presuntivos de insuficiéncia cardiaca
de etiologia nao esclarecida e hipocalcemia secunda-
ria a hipoparatiroidismo idiopatico continuou a referida
medicacdo, a que se associou carbonato de calcio endo-
venoso, quelante do fosforo (sevelamero) e vitamina D,
com o que se verificou a normalizacdo progressiva do
metabolismo fosfocalcico, acompanhada da completa rever-
sibilidade dos sintomas de insuficiéncia cardiaca, bem como
da normalizacdo do eletro e ecocardiograma (ventriculo
esquerdo com 50/32 mm, sem alteracdes da contratilidade
e fracao de encurtamento de 36%). Nesta altura manteve-
se a terapéutica do hipoparatiroidismo e suspendeu-se a
administracao de diuréticos, nitratos e inibidores da enzima
de conversao da angiotensina, mantendo-se a doente assin-
tomatica.

Efetuou, entdo, cateterismo cardiaco, que demonstrou
auséncia de lesdes coronarias significativas e normalidade
da funcao ventricular esquerda (fracao de ejecao de 64%).

A associacao entre a correcao da hipocalcemia e o
desaparecimento da insuficiéncia cardiaca, na auséncia de

Tabela 3 Investigacdo complementar da hipocalcemia

89,9 (100-320)

Calcidria (mg/d)

Fosforo (mg/dl) 9,8 (2,4-5,1)
Magnésio (mg/dl) 1,9 (1,3-2,7)
PTH (pg/ml)

<2,5 (14-72)
Ac antiparatiroideia =
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Figura4 TC cranioencefalica.

etiologia alternativa para esta sindrome, permitem afirmar
o hipoparatiroidismo (e consequente hipocalcemia) como a
causa da insuficiéncia cardiaca congestiva.

Discussao

A regulacao dos niveis séricos de calcio depende essenci-
almente da hormona paratiroideia (PTH), quer pela acao a
curto prazo na reabsorcédo 6ssea ou renal (no tubulo contor-
nado distal) de calcio, quer por adaptacdo a longo
prazo, dependente da estimulacao da producao renal de
vitamina D®.

O calcio é essencial ao automatismo cardiaco e ao aco-
plamento excitacao - contracao do miocardio, tornando-o
fundamental para uma funcao cardiaca normal. A entrada
de calcio na fibra miocardica induz a libertacao do cal-
cio presente no reticulo sarcoplasmatico, ampliando a
concentracao de calcio intracelular, que, por sua vez, se
liga a troponina C, permitindo a interacao entre a actina e
a miosina e consequente contracao muscular’:2.

As manifestacdes clinicas da hipocalcemia aguda
resultam essencialmente de irritabilidade neuromuscular
exacerbada, expressa por parestesias e tremor das extre-
midades, rabdomidlise, caibras e espasmos carpopedais.
Sao frequentemente demonstrados sinais de tetania latente
pela execucdo das manobras de Chvostek e Trousseau.
A hipocalcemia pode ainda cursar com manifestacoes
neuropsiquiatricas, como irritabilidade e depressao®'°, o
que pode justificar a lentificacao psicomotora e confusao da
doente. Esta apresentava ainda rarefacao do terco externo
das sobrancelhas, um sinal tipico de hipotiroidismo (nao
presente na doente); contudo, este achado semiologico
pode dever-se a eventuais fendmenos de autoimunidade
dirigidos/locais.

Nas formas cronicas de hipocalcemia, as manifestacoes
incluem cataratas, dismorfias dentarias e sintomas extrapi-
ramidais por calcificacao dos ganglios basais®'°.

A hipocalcemia grave pode acompanhar-se de diver-
sas manifestacoes cardiovasculares, nas quais se incluem
prolongamento do intervalo QT no eletrocardiograma,
vasodilatacdo com hipotensao arterial grave e insufici-
éncia cardiaca congestiva. Estas manifestacoes tém-se
demonstrado reversiveis com a correcao do desequilibrio
i6nico' "2,

Quando grave, esta alteracao ionica, pode comprometer
a funcdo miocardica e a consequente insuficiéncia cardiaca
congestiva, habitualmente refrataria ao tratamento con-
vencional, embora reversivel com reposicao do calcio', tal
como se verificou neste caso clinico. Salienta-se ainda que
a hipocalcemia reduz a natriurese, o que podera contribuir,
em parte, para a insuficiéncia cardiaca® 3.

Na literatura encontram-se algumas descricdes desta
causa rara e reversivel de insuficiéncia cardiaca conges-
tiva, tendo sido proposto o conceito de miocardiopatia
hipocalcémica*>1%13-28 A primeira destas descricdes foi
efetuada em 1943 por Rose sugerindo «a possibilidade de
alguma relacéo entre a insuficiéncia paratiroideia crénica e
a lesao miocardica»?’. Também foi documentada a disfuncéo
transitéria do ventriculo esquerdo em doentes submetidos a
transfusdes de sangue com citrato (quelante do calcio)'®.

Estas descricdes apresentam como ponto comum casos
de insuficiéncia cardiaca em doentes com hipocalcemia
grave, em que se verificou uma melhoria parcial ou com-
pleta dos sintomas ap6s a correcdo do desequilibrio idnico.
As etiologias da hipocalcemia foram diversas, incluindo
os hipoparatiroidismos iatrogénico*?* e autoimune'>? e o
raquitismo'®20:2 Em alguns dos casos descritos a insufi-
ciéncia coronaria nao tera sido formalmente excluida por
coronariografia®?2%. No entanto, na maioria dos casos
torna-se robusta a associacao entre as duas entidades.

No presente caso, a terapéutica combinada para a insufi-
ciéncia cardiaca e a hipocalcemia torna dificil discriminar o
efeito preciso de cada um dos tratamentos na melhoria sin-
tomatica. Todavia, nalguns dos casos descritos na literatura
verifica-se a auséncia de resposta a terapéutica convencio-
nal, tal como uma inequivoca associacao entre a introducéo
ou descontinuacao da correcao da calcemia e a melhoria ou o
agravamento da insuficiéncia cardiaca, respetivamente??’,

Embora neste caso, tal como na maioria das descricoes,
se verifique a normalizacado da funcao sistélica ventricular,
tal nao € universal. Nao se encontra na literatura explicacao
para tal facto, contudo admite-se que a exposicao do mio-
cardio a hipocalcemia grave por um periodo prolongado
podera causar dano estrutural, como verificado em autdpsia
de bovinos falecidos por miocardiopatia hipocalcémica, em
que se descreveram focos microscopicos difusos de necrose
miocardica’®°. Num doente foi efetuada biopsia miocar-
dica que revelou a dilatacao do reticulo sarcoplasmatico e
uma variabilidade no tamanho das mitocondrias, possiveis
alteracdes secundarias a anomalia metabdlica'.

Outro aspeto a discutir encontra-se relacionado com o
aparecimento de sintomas agudos de hipocalcemia (entre
os quais insuficiéncia cardiaca) numa doente ja com
sinais de cronicidade do processo morbido (por exemplo,
calcificacoes dos nlcleos da base). A agudizacao dos sinto-
mas ocorre frequentemente em periodos de aumento das
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necessidades de calcio, como a alcalose, o que se verifi-
cava nesta doente e poderia contribuir para perpetuar e
ampliar a hipocalcemia®. Por outro lado, a rabdomiélise
pode constituir a causa e a consequéncia da hipocalce-
mia (por alteracdo da atividade elétrica da membrana,
com aumento da excitabilidade elétrica da fibra mus-
cular e consequente tremor), perpetuando a alteracao
primaria num ciclo vicioso®-3'. Sendo assim, torna-se evi-
dente a importancia da duracdo da hipocalcemia em
associacao a sua severidade na inducdo de descompensacao
cardiaca??.
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