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Lapus materno evidenciado por bloqueio cardiaco congénito

Maternal lupus evidenced by congenital heart block
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Resumo

Lupus eritematoso sistémico ¢ uma doenga autoimune cronica com produgdo de anticorpos contra
antigenos nucleares e celulares e ¢ mais prevalente no sexo feminino por estar relacionada com
atividade hormonal. Por esse motivo, se descreve a associacdo da doenga com complicagdes no
periodo gestacional e o acometimento do concepto. O objetivo é descrever um caso de lupus
neonatal que precedeu o diagnostico de lupus sistémico materno e foi evidenciado pela constatagdo
de bloqueio cardiaco total no recém-nascido.
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Abstract

Systemic lupus erythematosus is a chronic autoimmune disease with production of antibodies
against nuclear and cellular antigens, and is more prevalent in females because is related to
hormonal activity. Therefore, the association of the disease with complications during pregnancy,
and the involvement of the fetus are described. The aim is to describe a case of neonatal lupus that
preceded the diagnosis of maternal systemic lupus, and was evidenced by finding of total heart
block in the newborn.
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Introducéo

O lupus eritematoso sistémico (LES) ¢
uma doenga autoimune cronica caracterizada
por producdo de autoanticorpos contra
antigenos nucleares e contra outros antigenos
incluindo membrana celular de linfocitos,
granulocitos.!

eritrocitos,  plaquetas e

Apresenta maior incidéncia em mulheres
jovens na fase reprodutiva, em uma propor¢ao
de até dez mulheres para cada homem.! Na
literatura internacional, a incidéncia de LES
varia entre 1,1 e 9,3 casos/ 100.000

habitantes/ano, enquanto no Sul do Brasil foi
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descrita variacdo entre 5,0 e¢ 10,6 casos/
100.000 habitantes/ano.>

O diagnostico de LES ¢ estabelecido
com base em dados clinicos e laboratoriais, a
exemplo dos critérios do SLICC-12 (Systemic
Lupus International Collaborating Clinics de
2012).* Sdo necessirios quatro ou mais
critérios dentre os 17 estabelecidos, exigindo-
se pelo menos um critério clinico e um
critério imunolégico, para ser caracterizado o
diagnéstico de LES.*
A associagdo de LES com gestagdao ¢ comum,
em virtude da importante influéncia hormonal
na fisiopatologia dessa enfermidade. Essa
relacdo pode explicar a grande diferenga na
prevaléncia de lupus entre as mulheres na
populacdo de individuos jovens, enquanto ha
menor diferenca quando se comparam grupos
populacionais de criangas ou de individuos
idosos.!-3>¢
Durante a gestacdo de paciente com
LES, alguns fatores associados como
atividade da doenga, nefropatia prévia,
hipertensao arterial e a presenga de anticorpos
antifosfolipides podem desencadear
complicagdes fetais.” Um exemplo é a
sindrome do lapus neonatal (SLN),
caracterizada por bloqueio cardiaco congénito
e lesdes cutaneas, que podem se associar com
alteracdes hematoldgicas e hepaticas.”!® O
objetivo dos autores ¢ descrever um caso de
SLN que levantou a suspeita para se

estabelecer o diagnostico de LES materno,
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apds detectar alteragdes cardiacas no

concepto.

Relato do caso

Paciente previamente higida, com 42
anos etarios, procurou a Emergéncia do
hospital com queixa de dor em pontada no
hipocondrio direito, lancinante e ventilatorio
dependente, com melhora apds o uso de
analgésicos comuns. Além disso, referiu
poliartralgia com discreto edema articular
desde a véspera do atendimento médico.
Negava febre, tosse ou dispneia. Relatou que
nos ultimos dois meses ja& apresentava
poliartralgia associada com rigidez matinal
nas maos, por aproximadamente uma hora.
No exame de admissdo ao hospital apresentou
taquipneia com 28 irpm, mantendo Sp02 97%
em ar ambiente, ¢ o murmurio vesicular
estava  diminuido na  base direita.

Radiografia de térax  mostrou
obliteragdo do seio costofrénico direito e
hipotransparéncia em cissura vista na
incidéncia em perfil. Ecocardiograma materno
e ecografia abdominal sem anormalidades.

Exames laboratoriais (valor normal:
VN) revelaram: hemoglobina 14,2g/dl (VN:
11,2 a 14,4), hematocrito 43% (VN: 42 a 52),
leucécitos 11.900/mm?* (VN: 4.000 a 11.000)
com neutrofilos 74,3% e linfocitos 15,5%,
plaquetas 314.000/mm® (VN: > 150.000);
VHS 26 mm/ hora (VN: < 10), reticuldcitos
1,4 (VN: 0,5 a 1,5), teste de Coombs direto
(++); proteina C-reativa 3,3 mg/dl (VN: <
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0,8); ALT 13,3 U/l (VN: < 42), AST 15,5
U/l (VN: < 39), DHL 371 U/L (VN: 240 a
480), gama GT 16 U/L (VN: 5 a 36), fosfatase
alcalina 70,2 U/L (VN: 35 a 105), glicose
86mg/dl (VN: 70 a 99),uréia 48 mg/dl (VN:
10 a 50), creatinina 0,4 mg/dl (VN: 0,7 a 1,2),
atividade protrombinica 100% (VN: 70 a
100), RNI 0,99, TTPA 21 segundos,
fibrinogénio 438 mg/dL (VN: 150 a 550
mg/dL); C3 77,9 mg/dL (VN: 90-180) e C4
15,5 mg/dL (VN: 20-40), niveis de eletrolitos
dentro dos limites da normalidade; proteinuria
227 mg nas 24horas (VN: < 150); urindlise:
nitrito (-), células epiteliais 7,4/ul (VN: 0 a
30), leucoécitos 18,1/ul (VN: 0 a 13), hemaécias
7,3/ul (VN: 0 a 16), hemoglobina (+),
bactérias 24,4/ul (VN: < 100).

Digno de nota foi o relato de
antecedentes tromboembolicos e obstétricos.
Ocorreu  episodio de tromboembolismo
pulmonar quatro anos antes desta

hospitalizagdo. Gesta 3, com um aborto

provocado e dois partos cirtirgicos. Realizou a
ultima cesariana aproximadamente dois meses
antes da interna¢do atual, interrompendo a
gestacdo na 29 semana, em virtude de
sofrimento fetal com acentuada bradicardia.
Logo apos o parto, foi constatado o bloqueio
atrio ventricular de terceiro grau (figura 1). A
paciente usou enoxaparina profilatica do
inicio da gestagdo até um més de puerpério e,
com a interrup¢do do anticoagulante,
apresentou trombose nas veias cefélica e
basilica a esquerda e a dosagem de D-dimeros
mostrou niveis muito elevados 6.925,5 ng/dL
(valor normal: < 500 ng/dL).

A avaliagdo de trombofilia  incluiu
antitrombina III 86% (VN: 70% a 130%),
proteina C funcional 142% (VN: 70-140%),
proteina S livre 85,3% (VN: 60,1% a
113,6%), fator de Leiden heterozigoto, gene
da protrombina negativo, ¢ gene de metileno

tetrahidrofolato homozigoto.

Figura 1. ECG do recém-nascido revelando ritmo de bloqueio AV completo, com freqiiéncia atrial:
66 bpm, DQRS: 48 bpm, QT: 417 ms, QTc: 437 ms; eixo de QRS: 95° e eixo de T: 91°.
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Em conjunto, as intercorréncias do ciclo
gravidico-puerperal e o bloqueio cardiaco
total congénito levantaram a suspeita de LES.
Os testes laboratoriais realizados permitiram
confirmar esse diagnostico - o fator anti-
nuclear (FAN) foi reagente (titulo: 1/320)
com padrao nuclear pontilhado fino, o anti-
SSA/Ro foi positivo (titulo: 94,2) e o anti-
SSB/La foi negativo (titulo: 18,7).

A paciente teve acompanhamento da
Reumatologia, ap6s a confirmagdo de LES.
Neste caso, foram preenchidos os seguintes
critérios  diagndsticos:  artrite,  serosite
(pleurite), anti-DNA reagente (titulo:1/40) e
FAN reagente padrao nuclear pontilhado fino
(titulo: 1/320). Ja a hipdtese de sindrome do
anticorpo  antifosfolipideo (SAAFL) foi
descartada. A paciente apresentou resultados
negativos para anti-cardiolipina IgM e IgG,
para beta-2 glicoproteina 1 anti IgM e IgG, e
para o anticoagulante lupico. As pesquisas de
anti-SM e anti-RNP tiveram resultados
negativos.

Apds a alta, a paciente e o filho
continuam em controle ambulatorial na

Reumatologia.

Discussao

Modificacdes fisiologicas da gravidez
e intercorréncias obstétricas de outras
etiologias se confundem com manifestagoes
de atividade lupica, dificultando a

caracterizagdo precoce de LES na gestacdo.
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No caso aqui relatado, o diagnoéstico de lapus
foi estabelecido no filho antes de se
comprovar a doenga reumatoldgica materna,
como tem sido descrito em 40 a 60% dos
relatos.®’

Para exemplificar condi¢des que
aumentam as dificuldades diagnosticas no
LES, sdo citadas as pacientes portadoras de
anticorpos antifosfolipideos. Essas,
apresentam risco ainda mais elevado de
eventos tromboembodlicos durante a gestacao
por causa de aumento fisioldégico de
fibrinogénio, de fator VIII, e de outros fatores
da coagulagdo dependentes de vitamina K.3
Nossa  paciente  usou  anticoagulante
(enoxaparina) durante toda a gestacdo por ter
apresentado  tromboembolismo  pulmonar
prévio a gravidez. Até entdo, ndo havia
critérios suficientes para diagnosticar-se o
LES. Santos et al., enfatizaram a evolu¢ao de
uma paciente de 40 anos etdrios com LES ndo
caracterizado por mais de 25 anos e que foi
diagnosticado durante o curso de uma mielite
transversa aguda.!!  Naquela ocasido, os
achados clinicos e laboratoriais permitiram
preencher cinco dos critérios de LES.

Durante a gravidez, podem ocorrer
alteracdes musculoesqueléticas secundarias a
acdo hormonal em tecidos conectivos. Essas,
podem se associar com dores articulares,
principalmente na segunda metade da
gestacdo. Porém, em caso de exacerbacdo de

LES, duas ou mais articulagdes sao
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acometidas, e ocorre edema, hiperemia e
calor.'> Nessa gestagdo, a paciente apresentou
artralgias e nos antecedentes  teve
poliartralgia, com rigidez matinal bilateral em
falanges das maos por 1 hora.

A SLN ¢ uma doenga rara do lactente,
caracterizando-se por um processo auto-
imune transitorio associado com a presenga
de auto-anticorpos. Relaciona-se com a
passagem transplacentdria de autoanticorpos
maternos, em especial anti-SSA/ Ro e anti-
SSB/ La, sendo considerada modelo de
autoimunidade adquirida passivamente.”!°
Clinicamente, a SLN pode manifestar-se por
alteracdes cardiacas, cutaneas, hepaticas e ou
hematoldgicas. As cardiacas sdo as principais
manifestagdes de SLN, geralmente bloqueio
cardiaco completo, embora bloqueios de 1° e
2° graus também ocorram.®!® No presente
caso, 0 neonato apresentava o bloqueio total.
A lesao do sistema cardiaco de conducao
desenvolve entre a 18* e a 24* semanas de
gestagdo, quando ha maior passagem
transplacentaria de IgG materna e anticorpos
anti-SSA/ Ro e anti-SSB/ La.® Os anticorpos
causam miosite difusa, além de inflamagao e
fibrose do nodo AV.'? Nossa paciente teve
niveis elevados de Anti-Ro, que podem estar
relacionados com a alteracdo cardiaca
apresentada pelo neonato. A SLN ¢ a
principal causa de bloqueio cardiaco
congénito isolado e essa condicao rara tem

sido associada com alta letalidade.'® Deve-se

enfatizar que apenas 1 a 2% das pacientes
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com LES terdo filhos com essa sindrome.®”.
Neste estudo de caso, com base nos
marcadores  reumaticos  avaliados,  foi
descartada a SAAFL. De fato, a paciente
apresentou resultados negativos para anti-
cardiolipina IgM e IgG, beta 2 glicoproteina 1
anti IgM e IgG ndo reagente, e
anticoagulante-lipico ausente. O anti-RNP foi
negativo, descartando a doenga mista do

conjuntivo.

Concluséo

No presente relato, foram observadas
manifestagdes clinicas do LES em gestante de
alto risco, mas a conclusdo diagnodstica dessa
doenca somente tornou-se possivel apos a
evidéncia de bloqueio cardiaco congénito no
filho, achado que ¢ consistente com a
sindrome do lipus neonatal.

Quando o diagnoéstico de LES precede
ou ocorre no inicio da gravidez, a gestante e o
concepto devem se submeter a avaliagdes
cardiologicas de controle durante todo o ciclo
gravidico-puerperal em unidade de maior

complexidade.
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