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CORRELACAO ENTRE EOSINOFILIA E ENDOMIOCARDIOFIBROSE.
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Passados 40 anos desde a descricdo original daeosinofilia. Esta, embora geralmente de carater transito-
Endomiocardiofibrose (EMF)sua etiologia permanece rio e auto-limitado, pode determinar agressao
desconhecida. A EMF determina faléncia cardiaca endocérdica, sequelas de fibrose e sintomas restritivos,
limitante que requer tratamento clinico e cirirgico de inclusive anos apds, quando a eosinofilia ja ndo é mais
alto custo, com resultados muitas vezes insatisfatorios. O observada. Observacéo neste sentido foi feita por Andy
desconhecimento de sua causa impede atitudes de pree cof, na Nigéria. Dentre 44 casos de eosinofilia muito
vencao. Por sua incidéncia predominante em paises tro-intensa (acima de 97% de eosindéfilos), na maioria deter-
picais de escassos recursos, pesquisas nesse campo téminada por filariose, ap6s periodo médio de dois anos,

estado muito aquém do esperado. oito desenvolveram EMF, quando a eosinofilia ja havia
Diversas possibilidades etiolégicas da EMF, como retornado ao normal.
infecc¢Bes virais, bacterianas, parasitarias, alimentacao Cardiopatia de Loffler — O autor em sua descri-

rica em serotonina e desnutricdo apresentam base pura<ao original de 1938 denominou-a de Endocardite
mente tedrica, nada de concreto tem sido notificado. Por Parietal Fibroplastica, ap6s observacdes de dois casos. O
outra, a literatura médica tem acumulado, gradualmen- primeiro desenvolveu faléncia cardiaca gradualmente
te, achados convincentes da possibilidade de EMF como progressiva enquanto a eosinofilia inicial de 70% de

doenca causada por eosinofiliaA hipétese foi levanta- 18.000 leucdcitos regrediu até normais 3%, de 12.900
da pela primeira vez por Gerbaux e?eoh 1956, ape- leucécitos na ocasido do ébito. O segundo sofreu doen-
nas oito anos apos a EMF ter sido descr@antribui- ¢a consumptiva, com faléncia cardiaca de rapida evolu-

¢ao objetiva, contudo, foi feita por Brockington e Olsen  ¢&o e eosinofilia persistente até o ébito. Necropsia de am-
em 1973. Os autores fizeram estudo comparativo entre bos casos revelou espessamento endocardico intenso dos
EMF procedente de paises tropicais e cardiopatia de ventriculos e apenas infiltrado linfocitario superficial no
Loffler, no seu estagio tardio de evolucéo, e concluiram endocardio. Os casos descritos por Loffler, portanto,
gue os aspectos anatbmico e histolégico das duas entida-caracterizaram-se, a exemplo da EMF, por fibrose restrita
des eram indistinguiveis. ao endocérdio.

Outras evidéncias neste sentido tém se acumulado. As trés fases da cardiopatia de Loffler foram bem
O seguimento de portadores de Sindrome Hipe- individualizadas por Brockington e OlgeA necrética
reosinofilica ldiopatica, doenca reconhecida ha cerca de foi reconhecida com base em seis casos que tiveram evo-
duas décadas, definida pela presenca de mais de 135 x 10lucdo média de cinco semanas do inicio dos sintomas ao
eosindéfilos/mmde sangue, tem demonstrado que a mai- 6bito. O nimero médio de eosindfilos circulantes foi de
oria desenvolve cardiopatia que passa pelos mesmos es53.000/mmde sangue. Observou-se miocardite aguda,
tagios evolutivos da cardiopatia de Loffler (fases basicamente limitada ao terco interno do miocardio. O
necrotica, trombotica e fibroticey, sendo esta Ultima infiltrado apresentava alta percentagem de eosindfilos, de
indistingliivel da EMF. A cardiopatia desta sindrome é, 13% a 65% (média 32%), em todos os casos. A
na verdade, tipo particular de cardiopatia de Loffler, com tromboética compreendeu oito casos com evolucdo média
hiperplasia da série eosinofilica da medula 6ssea, semde dez meses e nimero médio de eosindéfilos de 33.000/
causa aparente. Eosinofilia de causa conhecida, comommide sangue. Caracterizou-se por grau variavel de
secundaria a neoplasias, doencas de hipersensibilidadetrombose, as vezes macica, aderida ao endocardio, que ja
doencas auto-imunes e parasitarias, freqlientemente, seapresentava grau discreto de espessamento. Havia
acompanha de endocardiopatia com mesmas caracterisinfiltrado inflamatério pouco expressivo no endocérdio e
ticag 6891115 miocardio adjacente, com 2% a 47% de eosindfilos (mé-

Nos paises tropicais, contudo, a correlacdo entre dia 17%). Afibrética baseou-se no estudo de 16 pacien-
EMF e eosinofilia ndo é ainda admitida por todos. A tes com histéria média de 24 meses e média de 18.000/
principal objecdo é que o numero de eosindfilos dos pa- mme eosinoéfilos circulantes. Nesta fase havia espes-
cientes com EMF e o de individuos normais ndo difere samento intenso do endocardio por fibrose hialina, espes-
de modo significativis® Nesses paises, contudo, € ele- suras de 1,1 a 10,1 (média 3,4) mm. Havia discreto pro-
vada a incidéncia de parasitoses causadoras decesso inflamatério em oito (50% ) casos, limitado a
estreita lamina de endocardio adjacente ao miocardio,
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de EMF de paises tropicais. Os autores concluiram que te menos freqlente e menos expressivo do que o
as duas condi¢des sdo anatdmica e histologicamenteenvolvimento cardiaco. A EMF, por outra, comporta-se
indistinguiveis. Cabe observar que na fase fibrética, a de maneira distinta. A EMF é diagnosticada quando a
exemplo da EMF, praticamente, ndo h& mais infiltrado fibrose ja esté estabelecida e os sintomas da restri¢céo car-
inflamatdrio no miocéardio ou no endocéardio. Nos casos diaca tornam-se expressivos. E importante observar que,
de longa evolugédo , quando ja se desenvolveu fibrose diferente da Sindrome Hipereosinofilica, a intensidade da
ventricular irreversivel, a eosinofilia pode desaparecer. fibrose parece néo ser progressiva na EMF. Em nossa
Sindrome Hipereosinofilica— Varias doencas observacédo de 15 casos com cineangiografias repetidas,
gue se acompanham de eosinofilia intensa evoluem com apos periodo minimo de trés anos, os casos com fibrose
cardiopatia que se segue as fases descritas acima. Na veracentuada e particularmente com insuficiéncia valvar
dade, sao casos de cardiopatia de Loffler, cuja doenca demitral ou tricUspide habitualmente sofreram piora
base é reconhecida. Exemplo importante é a Sindrome hemodindmica progressiva, sem aparente progressdo do
Hipereosinofilica Idiopatica® caracterizada por grau de fibrose. Portanto, quando se reconhece manifes-
eosinofilia periférica intensa (definida quando acima de tagcdo clinica da EMF, ndo mais se identificam
1,5 x 1Geosindéfilos/mm) e de medula 6ssea. A doengca presumiveis estimulos para formacédo de fibrose. A con-
foi identificada ha apenas duas década (o0s casos anteri-dicao é diferente da Sindrome Hipereosinofilica, em que
ormente descritos geralmente recebiam a denominacdoa eosinofilia como fator agressor, € continua na evolucao
de “leucemia eosinofilica”). Pode haver envolvimento de da doenca. Admitindo-se que na EMF a eosinofilia ndo
multiplos érgéos, como coragéo, sistema nervoso central, se mantenha ao longo do curso da doenca, & compreen-
trato digestivo, pulmdes e sistema tegumentar. Disfuncdo sivel que a agressao sistémica seja minimizada. Seria de
cardiaca € a causa mais comum de morbidade e morta-se esperar que a necropsia de pacientes com EMF reve-
lidade. O envolvimento cardiolégico usualmente se evi- lasse algum tipo de seqliela em outros 6rgéos, contudo,
dencia por faléncia cardiaca progressiva, com caracteris- estudos minuciosos nesse sentido ainda nao foram rea-
tica restritiva, cuja fase fibrética é também indistinguiivel lizados. E importante ainda lembrar que a fase necroética,
da que ocorre na EMF. primeira de Cardiopatia de Loffler, inicia-se por
Recentemente tivemos oportunidade de acompa- miocardite que na fase fibrética, tardia, ndo deixa seque-
nhar dois casos com Sindrome Hipereosinofilica Idio- las identificaveis no miocardio. A incidéncia de fenéme-
pétic&’. Ambos apresentavam eosinofilia superior a 60% nos trombembdlicos é elevada na Cardiopatia de Lof fler
e aspecto da cineventriculografia semelhante ao observa-e baixa na EMF. O fato sugere algum fator trombogénico
do em EMF. A necrépsia de um caso revelou EMF do presente nas hipereosinofilias. Nos dois casos de porta-
ventriculo esquerdo. O segundo paciente vem evoluindo dores de Sindrome Hipereosinofilica que estudamos, a

com piora progressiva da restricdo cardiaca. dosagem do fator ativador plaquetario (PAF) mostrou-se
elevada no concentado leucocitario de ambos os?asos
Diferencas entre EMF e Cardiopatia de Loffler ou seja, os eosindfilos destes pacientes produziam quan-

— Existem diferencas clinicas importantes entre EMF da tidade apreciavel de PAF. O PAF pode ser responsavel,
Africa e Cardiopatia de Léffler (como, por exemplo, na ao menos em parte, pelos fenémenos trombembdlicos da
Sindrome Hipereosinofilica Idiopatié¢&y* Quatro prin- Cardiopatia de Loffler. Na EMF, o trombembolismo nédo
cipais estéio indicadas no quadro 1. Na Africa, provavel- parece freqiiente, como se poderia presumir pela ausén-
mente, as parasitoses devem acometer igualmente ambo<ia de eosinofilia.

0s sexos. A propria EMF apresenta diferencas entre as

regides tropicais, provavelmente porque as parasitoses Eosinofilia nos pacientes com EMF— Vérias pu-

sdo também distintas. A distribuicdo por sexo dos nos- blicagBes citam alta incidéncia de eosinofilia em paci-
sos casos de EMF (mais de 120 casos estudados) é difeentes com EMF dos paises tropi€dfss Poucos estu-
rente da que ocorre na Africa e na Europa, ocorrendo dos, contudo, realizaram comparacéo com populacdes de
predominio em mulheres em propor¢éo de 3:1. As mes-

mas consideracfes cabem em relacéo as faixas etarias. As o _
parasitoses africanas devem determinar eosinofilia em QUAPRO I_Diiegfxfgfjnf::‘;ig:fe‘:)‘;‘iir‘:g;‘i‘{i‘i(::sffb“’se africana
faixas etarias mais baixas da que ocorre na Sindrome

Hipereosinofl'lica. Nesse aspecto as diferengas entre OSSindromes Hipereosinofilicas Endomiocardiofibrose africana
paises tropicais sdo também marcantes. Em N0oSS0S Cas0Sy - predominio em homens A - incidéncia semelhante em
a média das idades (35 anos) € maior da dos africanos. ambos os sexos
Na Costa do_ Marfim, por outra, EMF & doenga,que ACO- B fyixa etria major B - faixa etéria menor
mete basicamente criancas. Na Sindrome  (4* década) (2* e 3* décadas)
Hipereosinofilica, o acometimento cardiaco é progressi- . . < -

i ) . ~ - acometimento freqliente C - nfo acomete outros 6rgéos
Vo, enquanto persiste a eosinofilia. Na evolugdo da do- de outros érg@os
enca pode ocorrer lesdo em diversos 6rgdos, habitualmen-D - incidéncia elevadade D - incidéncia baixade

fenomenos tromboembdlicos fenémenos trombembdlicos
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suas comunidades como controle. Publicagdo proceden-granulares no endocardio, trombo adjacente e miocardio
te de Uganddcomparou os valores médios de 15 casos de pacientes com cardiopatia de Loffldétsses depdsi-
de EMF com os da populacéo de Kampala e ndo encon-tos foram mais extensos nas fases necroética e trombotica
trou diferenga significativa quanto ao numero absoluto de da cardiopatia e escassos ou ausentes na fase fibrotica.
eosindfilos. Relato procedente da intiambém nao re-
gistrou diferencas entre 28 pacientes com EMF e 28 in- Situacéo atual— A denominagé&o “doencga endo-
dividuos normais. Estudo realizado na Nigédampa- céardica” tem sido proposta e empregada para se referir,
rou a contagem de eosindfilos e a incidéncia e parasitosesde maneira unitaria, a cardiopatia de Loffler, a EMF tro-
intestinais em 422 individuos normais de uma regido pical e ndo tropical, a cardiopatia da Sindrome
(Ogunmakin) considerada endémica para EMF com 426 Hipereosinofilica Idiopatica e a Cardiopatia das
de uma regido (Shao-Oloru) ndo endémica, ndo encon- Eosinofilias Secundaria®. A denominacao recebeu acei-
trando diferenca. Os resultados foram ainda comparadostacao de diversos autote®*’, bem como de participan-
aos de oito pacientes com EMF, também sem diferencastes de recente encontro promovido pela Sociedade Inter-
significativas. nacional de Cardiologfae de parecer da Organizacéo
No InCor, comparamos a contagem de eosindéfilos Mundial de Saudé
de 42 pacientes com EMF com a de igual nimero de por- Na situacdo atual, sabe-se que eosinofilia intensa
tadores de valvopatia e de coronariopatia, internados parapode causar endocardiopatia indistingliivel da EMF. Nao
tratamento cirdrgico. Ndo houve diferenca entre os gru- se pode, contudo, deixar de considerar que a reacéo de
pos em relagdo ao nimero absoluto de eosindfilos e a pro-fibrose do endocéardio pode ser inespecifica e, portanto,
pensdo para parasitoses intestinais. secundaria a outros fatores agressores encontrados nos
Esses dados de quatro paises (Uganda, Nigéria, in- tropicos. Sobre estas outras possibilidades, no entanto,
dia, Brasil) com elevada incidéncia de EMF permitem nada foi até o momento demonstrado. Eosinofilia pode
afirmar que, na ocasido em que a EMF é diagnosticadanéo ser a Unica causa de EMF mas €, sem davida, a pri-
em paises tropicais, 0s pacientes possuem 0 mesmo numeira demonstrada.
mero de eosindfilos circulantes quando comparados a Diferencas entre EMF e cardiopatia de Loffler po-
controles de suas comunidades. dem ser explicadas por comportamento distinto da
eosinofilia em ambas as doencasinsitéria na pri-
Degranulacao de eosindéfilos— Contagem de gra- meira, provavelmente determinada por parasitoses tran-
nulos dos eosindfilos de pacientes com Sindrome Hi- sitérias e auto-limitadas, em que a fibrose endocérdica
pereosinofilica tem demonstrado degranulagdo quando nao é progressiva, uma vez que deve representar seque-
comparada & de individuos normais. A intensidade da la de eosinofilia préviagsontinuana segunda, geralmente
cardiopatia destes pacientes € proporcional a intensidadepor hiperplasia idiopatica da medula 6ssea que determi-
de degranulacdo dos eosinéfil§s”. Esses achados indi-  ne cardiopatia progressiva e manifestacao sistémica ex-
cam que nesta sindrome, os eosindfilos estdo, por algumpressiva. Esforcos devem ser realizados no sentido de se
motivo, estimulados a liberarem seus produtos granula- verificar definitivamente estas evidéncias tdo significa-
res. Nos pacientes com EMF néo tem sido observadativas de correlacdo entre eosinofilia e EMF.
degranulacao dos eosindfitbsPortanto, em EMF dos
paises tropicais, diferente da Sindrome Hipereosinofilica,
nao ha nem eosinofilia nem atividade de degranulacao
dos eosindfilos.
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