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COMPARACAO ENTRE ALTERACOES HISTOLOGICAS DA MIOCARDIOPATIA DA
DOENCA DE CHAGAS E CARDIOMIOPATIA DILATADA

ANTONIO CARLOS PEREIRA BARRETTO, MARIA DE LOURDES HIGUCHI, PROTASIO LEMOS DA LUZ, EDGARD
AUGUSTO LOPES, GIOVANNI BELLOTTI, CHARLES MADY, NOEDIR STOLF, EDMUNDO ARTEAGA-FERNANDEZ,
FULVIO PILEGGI

Foram estudados os achados histolégicos miocdr-
dicos de portadores de miocardiopatia chagasica e de
cardiomiopatia dilatada idiopdtica. A casuistica é
composta por 38 pacientes em insuficiéncia cardiaca
congestiva classe 11 ou 111.

Os fragmentos de biopsia foram obtidos com o bio-
tomo modelo Stanford para o ventriculo direito. Vinte
e dois pacientes apresentavam cardiomiopatia idio-
pdtica e 16 eram portadores de doenc¢a de Chagas.
Trinta e trés eram do sexo masculino e 15 do sexo
feminino, com idades variando entre 18 e 49 (média
35,5) anos.

Fibrose foi discretamente mais freqiiente e intensa
na doenc¢a de Chagas que na cardiomiopatia dilata-
da. Aspecto de miocardite foi também mais freqiiente
na doenca de Chagas que na miocardiopatia dilatada

(62,4% vs 50%), com todos os casos apresentando as-
pecto de doenca crénica; miocardite aguda foi obser-
vada somente nos casos de miocardiopatia dilatada .
Estas diferencas, entretanto, n@o atingiram signifi-
cancia estatistica.

Em conclusao, a presenca de fibrose, hipertrofia
e processo inflamatério de grau moderado ou intenso
é sugestiva mas ndo patognomonica de doenca de
Chagas. Por outro lado, miocardiopatia dilatada é
mais freqiientemente associada a menor fibrose ou
hipertrofia e a presenca de processo inflamatério de
grau discreto. O aspecto do processo inflamatdério tende
a ser difuso na miocardiopatia dilatada e na doenga
de Chagas ele é multifocal.
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A biopsia endomiocardica é empregada para de-
teccdo e caracterizacdo de doencas miocardicas!®. O
seu uso para estudar o coracdo na doenca de Chagas
foi iniciado no Instituto do Coracdao em 1979%7. Os
resultados destes estudos confirmaram a nog¢éo anterior
de que a reacdo miocardica a diferentes doencas é
relativamente homogénea, resultando em aspecto
histolégico similar. Os primeiros estudos demonstra-
ram ser impossivel, com base nos aspectos
microscépicos, distinguir diferentes miocardiopatias
dilatadas'®. Entretanto, a miocardiopatia da doenca
de Chagas nao foi comparada com outras
cardiomiopatias. Assim, realizamos o presente estudo
para efetuar essa comparacéio.

CASUISTICA E METODOS

Foram estudados trinta e oito portadores de mio-
cardiopatia. O diagnéstico foi baseado nos sintomas
de insuficiéncia cardiaca, sinais de insuficiéncia mio-
cardica (ritmo de galope) e cardiomegalia em estudo

radiolégico (indice cardiotoracico superior a 0,5). To-
dos apresentavam insuficiéncia cardiaca congestiva
classificada em graus II e III conforme os critérios da
“New York Heart Association” e foram submetidos a
biopsia endomiocardica entre janeiro de 1980 e de-
zembro de 1985. Vinte e dois tinham diagnéstico de
miocardiopatia dilatada idiopatica e 16 eram porta-
dores de doenca de Chagas confirmada através de rea-
coes soroldgicas positivas (reacdo de Guerreiro-Ma-
chado e imunofluorescéncia indireta para o trypano-
soma cruzi). Trinta e trés pacientes eram do sexo mas-
culino e 15 do feminino, com idades variando entre
18 e 49 (média 35,5) anos.

As biopsias foram realizadas de acordo com a téc-
nica descrita por Mason!. Utilizou-se o biétomo modelo
Stanford para o ventriculo direito. Os fragmentos do
ventriculo direito foram colocados em frascos contendo
formol a 10%, desidratados com etanol e embebidos
em parafina. Foram corados com hematoxilina e eosina
e com o tricromio de Mason. Todas as 1aminas foram
analisadas por dois observadores. Os resultados
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foram depois comparados e quando discordantes, rea-
nalisados até se obter conclusdo definitiva.

Cada alteracéo foi classificada em graus: ausente
(—), discreta (+), moderada (+ +) e intensa (+ + +). As
seguintes alteracdes miocardicas foram notadas:
hipertrofia e degeneracgdo das fibras e edema, fibrose
e infiltrado inflamatério do intersticio. Foram adota-
das as seguintes defini¢des: A) hipertrofia—fibras
cardiacas apresentando aumento no volume com nu-
cleo hipercromatico, aumentado e irregular; B) dege-
neracdo—miofibrilas com fragmentacdo e desapare-
cimento de miofilamentos; C) edema—dissociac¢éo das
fibras cardiacas; D) fibrose—presenca de deposicao
de colageno no miocardio; E) infiltrado inflamatério—
presenca de linfécitos, plasmécitos e histidcitos.

Em adicéo a presenca de células inflamatoérias,
analisou-se seu aspecto em relacdo ao diagnéstico de
miocardite ativa, baseado no envolvimento das fibras
cardiacas. A intensidade desta atividade (discreta,

moderada e intensa) foi dada pela freqiiéncia de focos
de agresséao das fibras cardiacas pelo infiltrado infla-
matério como descrito em artigo anterior'?.

Téabuas de frequéncia foram compostas para as
varidveis classificatérias que caracterizavam as alte-
racoes histolégicas e os coeficientes de Goodman e
Kruskal foram calculados para analisar a probabili-
dade de erro na classificacdo dos grupos, quando o
grau de alteracéo histolégica era conhecido. A signifi-
cancia do estudo foi analisada através do intervalo
de confianca.

RESULTADOS

As tabelas I e IT apresentam os dados clinicos dos
pacientes. A incidéncia global, bem como a intensi-
dade das alteractes histolégicas sdo apresentadas na
tabela III. E importante assinalar que nenhuma das
biopsias foi normal.

TABELA I—Cardiomiopatia dilatada: dados clinicos, eletrocardiograficos e radiolégicos.

Idade Radiografia de térax
Caso n® (em anos) Sexo Eletrocardiograma ICT
1 26 M ALAS; alt. de T 0,65
2 49 F SVE; alt. de T 0,56
3 33 M SVE; BDAS; alt. de T 0,66
4 35 F SVE; alt. de T 0,58
5 21 F SVE; alt. de T: AIAS 0,61
6 43 F BCRE; alt. de T; BAV 2° grau; EV 0,59
7 32 M BDAS; BCRD; EV 0,56
8 49 M BDAS; SVE; alt. de T 0,55
9 48 F SVE; AIAS 0,57
10 48 M BDAS; altde T 0,59
11 30 M SVE; alt. de T 0,53
12 28 M SVE; alt. de T 0,69
13 21 M SVE; alt. de T 0,53
14 45 F BDAS; AIAS, SVD 0,51
15 49 M BDAS; SVE 0,63
16 20 F alt. de T 0,59
17 27 F SVE; alt. de T, EV 0,53
18 21 M BCRD; BDAS; alt. de T; EV 0,58
19 23 M SVE; alt. de T 0,60
20 18 M SVE; alt. de T 0,57
21 26 M BCRE; EV 0,61
22 36 M SVE; alt. de T 0,54
Média 33,18 0,58
Desvio-padrao 11,01 +0,04

AIAS = drea inativa dntero-septal; alt. de T = alteracéo da repolarizacédo ventricular; BAV de 2° grau = bloqueio atrio-ventricular de 2° grau; BCRD
= bloqueio completo do ramo direito; BCRE = bloqueio completo do ramo esquerdo; BDAS = bloqueio da divisdo Antero-superior do ramo esquerdo;
EV = extrassistole ventricular; F = feminino; ICT = indice cardio-tordcico; M = masculino; SVD = sobrecarga ventricular direita; SVE = sobrecarga

ventricular esquerda.

Comparou-se a incidéncia de alteracoes histolé-
gicas nos dois grupos. O estudo estatistico através
do método de Goodman e Kruskal revelou ser impos-
sivel identificar, através das alteracdes histolégicas,
a que grupo cada fragmento estudado pertencia. A
analise de freqiiéncia, entretanto, mostrou que a inci-
déncia de fibrose na cardiomiopatia dilatada foi me-

nor que na miocardiopatia da doenca de Chagas (40,9
vs 56,2); a fibrose também foi mais intensa na doenca
de Chagas. Entretanto, estas diferencas nao foram
estatisticamente significantes.

Em relacéo ao infiltrado inflamatério, a presencga
de aspecto histolégico compativel com miocardite foi
observada em 11 casos (50%) dos portadores de cardio-



Alteragoes histolégicas da miocardiopatia 81

TABELA IT — Doencga de Chagas: Dados clinicos, eletrocardiograficos e radiolégicos.

Idade Radiografia de torax
Caso n® (em anos) Sexo Eletrocardiograma ICT
1 26 M BCRD; BDPI 0,61
2 45 F BCRD 0,55
3 26 M BDAS; AIAS 0,53
4 32 F BCRD; BDAS; aft. de T 0,50
5 28 M BCRD; aft. de T, EV 0,56
6 47 M BCRD; BDAS; AIAS 0,58
7 43 M BCRD; BDAS; aft. de T, EV 0,54
8 26 F AIAS; aft. de T; EV 0,57
9 49 F AIAS; aft. de T 0,58
10 34 F BCRD; aft. de T 0,61
11 48 M BCRD; BDAS; BAV de 11 grau 0,56
12 29 M AIAS 0,59
13 45 M BCRD; BDAS; EV 0,56
14 37 F BCRD; BDAS; EV 0,58
15 37 M BDAS; AIAS; EV 0,56
16 49 F BAV de 10 grau; EV 0,65
Média 38,81 0,57
Desvio padréo 8,65 +0.03

AIAS = area inativa antero-septal; alt. de T = alteracdo da repolarizacéo ventricular; BAV de 1° grau = bloqueio atrio-ventricular de 10 grau; BCRD
= bloqueio completo do ramo direito; BDAS = bloqueio da divisdo antero-superior do ramo esquerdo; BDPI = bloqueio da divisdo péstero-inferior do
ramo esquerdo; EV = extrassistole ventricular; F = feminino; ICT = indice cardio tordcico; M = masculino.

miopatia dilatada e em dez casos (62,4%) dos com
doenca de Chagas, mas esta diferenca também néo
atinge significancia estatistica. Reatividade histioci-
taria foi observada em quatro casos de cardiomiopatia
dilatada e em um caso de doenca de Chagas. Em seis
casos de miocardite na cardiomiopatia dilatada, fibrose
e hipertrofia nao foram observadas e a atividade foi
discreta em um e moderada em cinco. Os outros cinco
casos de miocardite na cardiomiopatia dilatada
apresentavam fibrose e hipertrofia e todos mostravam
discreta atividade. Em contraste, em todos os dez ca-
sos de doenca de Chagas, o aspecto foi de miocardite
com fibrose e hipertrofia—quatro discreta, cinco mo-
derada e um de intensa atividade. Nestes casos o infil-
trado inflamatério apresentava tendéncia de deposi-
cdo multifocal (fig.1), diferentemente dos casos de
miocardite na cardiomiopatia dilatada, na qual o pro-
cesso inflamatério parecia ser mais difuso (fig. 2).

Fig. 1—Biopsia de portador de doenca de Chagas mostrando infiltrado
inflamatério com disposi¢do multifocal.

Fig. 2—Biopsia de paciente com cardiomiopatia dilatada mostrando
infiltrado inflamatério difuso.

COMENTARIOS

O emprego da biopsia endomiocdrdica tornou
possivel a caracterizacéo das alteracoes histolégicas!-
58 em diversas cardiopatias. Entretanto, nos estudos
em que somente o aspecto histolégico foi utilizado,
nao foram observadas diferencas entre as varias
cardiomiopatias*3°. De fato, embora os fragmentos
estejam alterados na presenca de miocardiopatia, a
monétona reagdo do miocardio a diferentes estimulos
patogénicos torna esta diferenciagio dificil ou impos-
sivel*59, Neste estudo exploramos a possibilidade da
doenca de Chagas ser diferente. S6 consideramos para
este estudo portadores de doenca de Chagas que
apresentassem sintomas de insuficiéncia cardiaca
congestiva semelhante ao grupo nao chagasico, para
tentar formar grupos comparaveis.
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O local da biopsia poderia ser um fator de dificul-
dade na interpretacéo dos resultados, pois fragmentos
de areas diferentes apresentam aspectos morfolégicos
diversos!®. Entretanto, nesta técnica empregada, os
fragmentos sdo retirados sempre do septo interven-
tricular direito; desta forma, as diferen¢as observadas
entre os grupos provavelmente representam diferen-
cas entre as miocardiopatias.

Os portadores de doenca de Chagas podem ser
identificados bem antes de apresentarem sintomas.
Baseados em observacgoes anteriores®”!!, acreditamos
que a evolucdo clinica da doenca de Chagas repre-
senta uma progressao continua de destruigao das fi-
bras com fibrose e hipertrofia compensatéria, com o
aparecimento de dilatacdo e diminuicao do desem-
penho ventricular quando a importancia da fibrose
predominar sobre a hipertrofia’. Em outras miocardio-
patias, talvez com excecdo das miocardites, esta evo-
lucéo é mais dificil de ser analisada, uma vez que os
pacientes s6 procuram tratamento quando sintoma-
ticos.

No presente estudo, a comparacao da presencga e
intensidade da hipertrofia, degeneracéo, fibrose e
infiltrado inflamatério em geral, ndo mostrou diferenca
significante entre os grupos, de tal forma que a anélise
qualitativa das alteracdes histolégicas ndo permite
identificar a qual grupo o fragmento analisado pertence.
A fibrose, embora néo estatisticamente significante,
mostra incidéncia 37,4% maior no grupo de portadores
e doenca de Chagas (tab. III).

TABELA ITI — Freqiiiéncia e magnitude das alteracoes nas biépsias.

Incidéncia
global + ++ +++ (=)

CcDil 90,9 31,8 454 13,6 90

Hipertrofia DCh 93,7 37,5 43,7 12,5 6,2
CDil 72,7 59,0 13,6 — 27,2
Degeneracao DCh 75,0 50,0 18,8 6,2 25,0
CDil 31,8 22,7 9,0 — 68,1
Edema DCh 25,0 25,0 — — 75,0
CDil 40,9 40,9 — — 59,0
Fibrose DCh 56,2 37,5 12,5 6,2 435
Infiltrado CDil 68,1 63,6 4,5 — 3.8
Inflamatério DCh 68,7 56,2 12,5 — 31,2
(—) = ausente; + = discreta intensidade; + + = intensidade moderada;

+ + + = grande intensidade; CDil = cardiomiopatia dilatada; DCh =
doenga de Chagas.

Em relacéo ao processo inflamatério, embora sua
incidéncia tenha sido similar em ambos os grupos
(68,1% e 68,7% para a cardiomiopatia dilatada e doenca
de Chagas, respectivamente), elas foram qualitati-
vamente diferentes. Em primeiro, maior incidéncia
de aspectos compativeis com miocardite foi observada
nos portadores de doenca de Chagas (67,4%) quando
comparados com 50% dos portadores de miocardio-
patia dilatada. Em segundo, casos de miocardite sem
fibrose, observados na cardiomiopatia dilatada nao
ocorreram na doenca de Chagas: todos deste ultimo

grupo apresentavam miocardite com fibrose. Houve
também diferenca na intensidade do processo; todos
os casos com aspecto compativel com miocardite na
cardiomiopatia dilatada foram considerados de dis-
creta intensidade, enquanto na doenca de Chagas, 40%
foram discreto, 50% moderada e 10% de grau intenso.

Embora a presenca e intensidade de hipertrofia,
degeneracéo e fibrose ndo permita separacéo dos grupos
estudados, este ndo é um resultado absoluto, uma vez
que a avaliacdo qualitativa do processo inflamatério
indica uma disting¢éo entre os dois grupos: a miocardite
observada nos portadores de doenca de Chagas esta
sempre acompanhada de fibrose e hipertrofia, enquanto
a miocardite da cardiomiopatia dilatada pode ser
observada sem fibrose ou hipertrofia; e, ainda mais,
o grau da miocardite é geralmente discreto e difuso
na cardiomiopatia dilatada, enquanto na doenca de
Chagas muitos casos apresentam miocardite de
atividade moderada ou intensa, com o processo
inflamatério apresentando-se com aspecto multifocal.

Este aspecto inflamatério mais intenso poderia
explicar a maior incidéncia e o maior grau de fibrose
observado na doenc¢a de Chagas, provavelmente como
conseqiiéncia de maior dano as fibras miocardicas.

Finalmente, embora a identificacdo através dos
aspectos histoldgicos seja dificil, estes resultados su-
gerem que a biopsia miocardica representa um méto-
do auxiliar na identificacdo da doenca de Chagas em
situagoes em que o diagnéstico seja dificil.

SUMMARY

In this study the histopathologic features of Cha-
gas’ disease and idiopathic dilated cardiomyopathy
were compared in 38 patients with congestive heart
failare, classes II or III.

Biopsy specimens were obtained with the Stan-
ford model needle for right ventricle. Twenty-two pa-
tients presented non-chagasic dilated cardiomyopa-
thy, and 16 were carriers of Chagas’ disease. Twenty-
three were male and 15 were female; their ages var-
ied 18 and 49 years (mean 35.5).

Fibrosis was slightly more frequently and intense
in Chagas’ disease than in dilated cardiomyopathy.
Myocarditis aspect also was more frequent in Chagas’
disease than in dilated cardiomyopathy (62.4% vs. 50%),
with all cases showing a chronic form; acute myocarditis
was observed only in dilated myocardiopathy. These
differences, however, did not reach statistical signifi-
cance.

In conclusion, the presence of fibrosis, hypertro-
phy and moderate to severe degrees of chronic inflam-
matory infiltrate are suggestive of but not pathogno-
monic of Chagas’ disease. On the other hand, dilated
myocardiopathies are more frequently associated with
less fibrosis or hypertrophy and the presence of mild
degree of inflammatory infiltrate. The arrangement
of this inflammatory infiltrate tends to be diffuse
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in dilated cardiomyopathy and in chagasic myocar-
ditis it is multifocal, very similar to the histopatho-
logical aspect found in myocardial rejections episodes
of transplanted hearts.

AGRADECIMENTOS

Os autores agradecem a Rita Helena Antonelli e
Silvana Dupas Deperon pela assisténcia no tratamento
estatistico.

REFERENCIAS

1. Fowles RE, Mason JN—Endomyocardial biopsy. Ann Intern Med.
97:885,1982.

2.  McKay EH, Little WA, Sieight P—Critical assessment of diag-
nostic value of endomyocardial blopsy. Assessment of cardiac biopsy.
Br Heart J. 40: 69, 1978.

3. Mason JN—Endomyocardial biopsy. The balance of success and
failure. Circulation, 71:185,1985.

4.

10.

11.

12.

Nippoldt TB, Edwards WD, Homes DR et al—Right ventricular
endomyocardial biopsy. Clinicopathologic correlates in 100 con-
secutive patients. Mayo Clin Proc, 57: 407, 1982.

Somers K, Hut MSR, D’Arbela PG—Endomyocardial biopsy in
diagnosis of cardiomyopathies. Br Heart J. 33: 822, 1971.

Mady C, Pereira Barretto AC, Ianni BM et al—Right ventricular
endomyocardial biopsy in undetermined form of Chagas’ disease.
Angiology, 35: 755,1984.

Pereira Baretto AC, Mady C, Arteaga-Fernandez E et al—Right
ventricular endomyocardial biopsy in chronic Chagas’ disease.
Am Heart J. 111: 307, 1986.

Taliercio CP, Seward JB, Driscoll DJ et al—Idiopathic dilated
cardiomyopathy in the young clinical profile and material histo-
ry. J Am Coll Cardiol, 6:1126,1985.

Goodwin JF% The frontiers of cardiomyopathy. Br Heart J. 48:
1,1982.

Unverferth DV, Baker PB, Swift SE et al—Extent of myocardial
fibrosis and cellula hypertrophy in dilated cardiomyopathy. Am
J Cardiol, 57: 816,1986.

Lopes EA, Chapadeiro E, Tafuri WC et al—Peso do coracéo e
tipo de morte suibita em chagésico cronico. Rev Inst Med trop
Sao Paulo, 12: 293,1970.

Higuchi ML, Morais CF, Pereira Barretto AC et al—The role of
active myocarditis in the development of heart failure in chronic
Chagas’ disease. A study based on endomyocardial biopsy. Clin
Cardiol, 10: 665,1987.



	Índice 

