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Pulsoterapia (Altas Doses de Metil-Prednisolona Venosa) em Criangas com
Cardite Reumdtica. Estudo Prospectivo de 40 Episédios

Gesmar Volga Haddad Herdy, Antonio Alves Couto, José Carlos Maia Fernandes, Maria Cecilia
Domingues de Olivaes, Renalo Berger, Victor Emanuel Elias

Niterdi,

Objetivo - Diminuir o prazo de uso de corticote-
rapia na cardite reumatica, mantendo o paciente inter-
nado e avaliar o tempo para negativacdo das provas de
atividade da doencga.

Métodos- Foram tratados 36 pacientes entre 6 e
17 anos (40 episédios) com metilprednisolona venosa

RJ

Pulse Therapy (High Dosis of Intravenous
Methyl-Prednisolone) in Children with
Rheumatic Carditis. Prospective Study of 40
Episodes

Purpose- To use corticosteroids in a shorter period

(1g/dia) em séries de trés dias semanais. O nimero c_jeto treat rheumatic carditis, keeping the patient in the

séries variou de duas a quatro, dependendo da gravi-
dade. Todos os pacientes preenchiam os critérios de
Jones para diagnéstico de febre reumatica. Todos foram
submetidos a erradicacéo estreptocécica, PPD, trata-

mento de verminoses e dos focos dentarios antes da

corticoterapia.
Resultados- Todos os pacientes melhoraram da in-

suficiéncia cardiaca na época da alta. Em 6 casos ocorre

ram intercorréncias durante a pulsoterapia, mas foram
controladas rapidamente. Foram realizadas duas séries e

ram encaminhados para troca de valvula. O tempo de

negativacdo das provas de atividade reumatica e da alta

hospitalarioi 41,213,3 dias.

Concluséo- O esquema utilizado encurtou o tem-
po total de uso dos corticosterdides, podendo assim man-
ter o paciente internado e eliminando-se a interrupgéo
do tratamento da cardite. N&o ocorreu diferenca sig-
nificativa quanto ao prazo de negativagcédo das provas de
atividade reumatica entre o esquema classico oral e a
pulsoterapia.

Palavras-Chave:pulsoterapia, cardite, cardiopediatria

hospital; and verify the time interval of normalization of
rheumatic activity tests with this method.

Methods- In 36 patients (40 episodes) intravenous
methyl-prednisolone (1g/day) was administered. The
number of series rangedfrom two to four, according to
severity of the disease. The ages ranged from 6 to 17years
old, all of them falfilled the criteria of Jones for diagnosis
“of rheumatic fever. They were submitted to treatment to
erradicate the streptococcus, worms, PPD and dental

. A > e ) Mocus extraction, before use of corticosteroids.
10 pacientes, trés em 9 e quatro em 21 episddios. Oito fo-

Results- In all patients the signals and symptoms
of heart failure improved. In six cases occurred
complications during pulse therapy that were easily
controlled with clinical measures. Two series of methyl-
prednisolone were used in 10 children, three in nine and
four in 21 episodes. Eight patients were sent to valve
replacement. The interval of time that laboratory tests of
rheumatic activity became negative was 41.2+13.3 days.

Conclusion - Using this IV corticotherapy it was
possible decrease the amount of days of this medication,
keeping the patient in the hospital. In this way we
eliminate the problem of interruption of the treatment.
There was not significative difference between oral and
IV corticotherapy in order to the laboratory tests become
negative.

Key-words: pulse therapy, carditis, pediatric cardiology

Arq Bras Cardiol, volume 60,n° 6,377-381,1993

A febre reumética continua sendo um grande proble-
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ma em paises em desenvolvimento, onde estima-se que
15-20 milhdes de novos casos aparecem a cadaH#no
fortes evidéncias indicando que a doenca resulta de uma
resposta imunolégica anormal (humoral e celular) a infec-
¢ao estreptocdcica, envolvendo antigenos bacterianos
numa reacao cruzada com os 6rgaos-alvo do hospedeiro
3, O estudo imuno-histoquimico na cardite moderada e
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grave mostra que os linfocitos T “helper” predominan so-
bre o “supressor”, incentivando e
perpetuando a resposta inflamatétidPor isso

timento do sistema locomotor. Trés casos apresentavam
também coréia de Sydenhan, sendo que uma menina man-
teve este quadro 11 meses. Duas criancas apresentaram

justifica-se o uso de corticosterdides em altas doses, ndoendocardite bacteriana associada a cardite reumatica, o

s6 como anti-inflamatoérios,
imunossupressore$

mas como

que prolongou o tempo de internacdo. O grau de insufi-
ciéncia cardiaca, usando-se o critério da NYHA foi muito

O esquema classico com prednisolona oral em pa- grave em 13 criancas (classe V) e nas demais classe .
cientes de baixo nivel sécio-econdmico leva a internagcdes Uma paciente teve glomerulonetrite difusa aguda anteri-
prolongadas e, quando prescrita ap0s a alta hospitalar,ormente. O caso 1 foi internado 4 vezes com cardite reu-
ocorre freqiientemente interrupcdo daquela droga. Foi fei- mética por interrupcdo da profilaxia (episédios 1, 18, 31 e
to um estudo prospectivo, seguindo protocolo com objeti- 35). O mesmo ocorreu com o caso 15 (episédios 15 e 23)
vos de encurtar o tempo total de tratamento, evitar inter- e caso 33 (episodios 33 e 40).
rupcbes do corticosterdide, usando-o intravenosamente, No exame fisico a internacdo, 13 criancas apre-
em periodo mais curto, mantendo o paciente internado. sentavam insuficiéncia cardiaca classe IV da NYHA; os
outros apresentavam classe lll (casos 3 e 4). A palpagéo
do precordio revelou desvio do ictus da LHCE de 2cm em
12 casos, de 3cm em 19, de 4 a 5cm em 8 e 6cm em 1 (qua-
dro ). Na ausculta cardiaca havia sinais de compro-

Foram estudados, prospectivamente, 36 criancas (40 metimento mitral em todos os casos, sendo que em 6 ha-
episodios) de 6 a 17 anos com diagnostico de cardite reu-yja também sopro diastélico. Em 32 pacientes ocorreu rit-
matica, internados na enfermaria do Hospital Universitario mg de galope e em 10 atrito pericardico. Edema de mem-
Antonio Pedro, no periodo de julho de 1985 a junho de pros inferiores estava presente em 14 vezes e ascite foi
1992. Todas preenchiam os critérios de Jones para estaescrita em 4. O figado foi palpavel em mais de 2cm abai-
belecer o diagnosti€oOs pacientes eram submetidos a xg do RCD (na LHCD) em 33 vezes.
varios exames seguindo-se um protocolo pré-estabelecido, A radiografia de térax mostrou aumento do indice
antes de iniciar o tratamento: hemograma completo com cardiotoracico em todos os casos, sendo que em 22 esta-
velocidade de hemossedimentacdo, dosagem deyg acima de 0,60. Notaram-se condensacées pneumdnicas
mucoproteinas séricas, proteina C reativa, eletroforese deem 6 casos. Em 5 havia também sinais de derrame pleural
proteinas, antistreptolisina O e hemoculturas, radiografia (quadro 1). O eletrocardiograma mostrou BAV do 1° grau
de térax (PA, perfil esquerdo, OAD, OAE), eletrocar- em 4 casos, sinais de sobrecarga ventricular esquerda
diograma, ecocardiograma bidimensional e médulo M, sistélica em 25 e diastélica em 6. Em 27 episodios foi ob-
PPD, exame pal’asitolégico de fezes e revisao Odontolégicaservado aumento do étrio esquerdo_ Trés pacientes apre_
com extracdo de focos dentarios. O ecocardiograma, assentaram fibrilacso atrial e 1 hemiblogueio anterior esquer-
radiografias de torax e eletrocardiogramas foram realizados 4. O ecocardiograma revelou alteracées em valvula mitral
semanalmente durante a internacdo e na véspera da altam todos os episodios (espessamento e diminuicio da
hospitalar. Esta ocorria com a negativacao das provas demopilidade); em 1paciente havia sinais de rotura de folhe-
atividade. O tratamento de erradicacacstteptococcus  to posterior e em outro da clspide anterior. Em 10 foram
era iniciado antes da corticoterapia. Nenhum caso mostrou ghservados sinais de liquido pericérdico de volume mo-
PPD forte reator. derado. Em 8 episédios foi registrada diminuicdo da fun-

A pulsoterapia era feita com metil-prednisolona na ¢z sistdlica e em 4 também da funcdo diastélica. O caso
dose de 1g diluida em 200 ml de soro glicosado a 5%, em 23 (que apresentou endocardite bacteriana) mostrava si-
jejum, durante 3 dias consecutivos (cada série). Apds in- najs de rotura do folheto posterior da mitral. O n° 21 tinha
tervalo de 4 dias era reiniciada nova Série. (@] nl]mero de Sé‘imagens de rotura da Cuspide anterior da mesma Vé|vu|a_
ries variou com a gravidade do caso, de 2 a 4. No 3° dia A medicac&o foi administrada apds colheita dos exa-
de cada serie eram dosados sodio, cloro e potassio domes, eletrocardiograma, radiografia e ecocardiograma.
soro. Apos a alta, os pacientes eram orientados para aysamos para erradicacio estreptocécica, penicilina crista-
profilaxia secundaria com penicilina benzatinica (de 3 em |ina ou procainica durante 10 dias ou benzatinica 2 doses.
3 SemanaS) e retornavam ao ambulatério mensalmente par:':DS casos que apresentavam Coréia de Sydenhan foram tra-
controle. tados com haloperidol. Os pacientes com insuficiéncia
cardiaca foram medicados com lanatosideo C ou digoxina
associando-se  furosemide. Foram  usados
vasodilatadores, captopril ou enalapril em 6 pacientes.
Foram tratados com anti-helminticos os pacientes que
: o apresentavam-se infestados. A pulsoterapia foi realizada
eram do sexo masculino. Na historia, 21 apresentavam apos tratamento dos focos dentérios, das verminoses e

que.|xas de poliartrite, 15 artralgias, 3 monoartrites, 2 resultados do PPD. Foram administradas 4 séries em 21
gueixavam-se de dores musculares e 1 negava comprome-

Métodos

Resultados

A idade dos pacientes variou de 6 a 17 anos e 28
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Quadro | - Pulsoterapia em criangas com cardite reumatica
Caso Idade Sexo NYHA Indice cardio- Metil-predni- ECO NYHA Tempo de inter
antes torécico(intern.)  solona 1g1V alta apos nacéo (dias)
(classe) séries de 3 (classe)
dias/semanas

1 10 M I\ 0,72 4séries grave 1 82

2 11 M Il 0,54 2sénes IM leve | 35

3 6 F 1] 0,59 3series IM leve Il 40

4 6 M \Y 0,50 4sénes IM moderada Il 41

5 7 F 1] 0,56 4sénes IM moder I 43

6 7 M 1] 0,54 4sénes IM leve 1] 42

7 7 F 1] 0,55 4séries IM leve | 48

8 7 F ] 0,59 4sénes IMyrave | 42

9 8 M 1] 0,65 4sénes IM I 40

10 10 M v 0,72 4series IM e Mio- \Y 55
cardite

11 10 M 11} 0,66 3séries IM leve | 43

12 9 F 1] 0,64 3séries IM,prétese | 44
VM

13 9 M 1 0,52 3séries IM leve | 42

14 10 M Il 0,52 3sénes IM leve | 35

15 11 M I} 0,58 4sénes 1A0 Il 43

16 11 M \Y 0,66 4sénes IMyrave 1l 35

17 11 M 1 0,72 2séries IM prétese | 36
VM

18 12 M 1] 0,64 2séries IM e A0 | 29

19 12 M 11} 0,64 4sénes IM moderada Il 37

20 13 F 1] 0,58 4sénes IM e A0 Il 43
leve

21 8 F |[l} 0,56 2séries IM leve | 29

22 8 F \Y 0,66 2sénes IM leve I 34
A0 leve

23 9 M 1l 0,72 4séries IM prétese 1l 56
VM

24 10 M v 0,73 4séries IM |Ao 1 36

25 10 M 1] 0,58 2séries 1A0 I 28

26 10 M 11} 0,68 3séries IM prétese Il 70

27 10 F 1] 0,64 Iséries IM leve ] 42

28 11 F 1] 0,54 2éries IM leve 1 29

29 11 M 1 0,67 4sénes IM moderada | 30

30 11 M \Y 0,72 4séries IM prétese | 28
VM

31 14 M \Y 0,75 4séries IM grave 1l 41

32 9 M 1 0,59 2séries IM leve Il 27

33 10 M \Y 0,64 4séries IM moderada Il 36

IAo grave

34 10 M v 0,63 4séries IM e A0 n 49

35 17 M 1\ 0,65 4séries IM grave 1] 85

36 6 F \Y 0,62 3séries IM moderada 11} 43
prétese VM

37 7 F 1] 0,59 3séries IM grave Il 35
prétese VM

38 8 M 1l 0,59 3séries IM leve ] 30

39 12 M 1] 0,53 3séries IM leve | 28

40 10 M v 0,65 4séries IM, I1A0 1] 35
prétese
valvulas

35 apresentou pneumonia que respondeu ao tratamento
com antibidticos.

Na época da alta observamos que na radiografia de
torax, a area cardiaca diminuiu em todos os casos e melho-
raram os sinais de congestao venosa pulmonar. Os sinais

Registramos intercorréncias como crise convulsiva eletrocardiograficos de BAV do 1° grau desapareceram.
em 1 crianca que havia interrompido o anticonvulsivante; as evidéncias de sobrecarga sistlica foram mantidas em

em 4 ocorreu piora dos sinais de insuficiéncia cardiaca 19 casos e melhoraram em 6. Os sinais de aumento de atrio
durante a pulsoterapia que foi controlada com aumento dagsquerdo permaneceram em 20 casos.

dose de furosemida endovenosa; o paciente do episodio Dois receberam alta com fibrilagdo atrial. O

pacients, 3 em 9 e 2 em 10. Esta variacao foi funcdo da
negativacdo das provas laboratoriais e melhora dos sin-
tomas (quadro I). Nao ocorreu nenhuma complicacéo gra-

ve.
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ecocardiograma mostrou desaparecimento do derrame Nas criancas com baixo nivel s6cio-econémico a pri-
pericardico em todos os casos apds o tratamento. Os si-meira dificuldade é a obtenc&o da histéria do paciente.
nais de aumento das cavidades esquerdas foram mantido#Apos a alta hospitalar, o problema é a manutencédo da
em 12 casos e em 4 melhorou a fun¢éo ventricular (qua- profilaxia secundéria. Trés de nossos casos tiveram mais
dro ). Quanto a evolucgéo, todos receberam alta melhora- de um episédio de cardite grave por abandono do trata-
dos, sendo que 3 pacientes (casos 1, 15 e 33) forammento. Todos eram do sexo masculino. O fato de que os
reinternados em atividade reumatica (e novamente entra- meninos, mais rebeldes que as meninas, abandonam a
ram no estudo), por terem abandonado a profilaxia com profilaxia com maior freqiiéncia é provavelmente a ex-
penicilina benzatinica. Um paciente (caso 10) recebeu alta plicacdo de a maioria dos episédios aqui relatados ter
melhorado, interrompeu o tratamento e, na reinternac¢éo 4 ocorrido no sexo masculino.
meses depois, com agravamento do quadro evoluiu para Alguns trabalhos mostram efeito benéfico da
Obito. A necropsia revelou lesGes miocardicas e de valvula pulsoterapia para suprimir a resposta inflamatoria na nefrite
mitral com varios nédulos de Aschoff, infiltrado in-  lUpica e na rejeicdo de transplafté Baseados nestes
flamatorio ativo disseminado. Até 0 momento, 8 criancas conhecimentos e na necessidade de tratar a cardite reuma-
foram encaminhadas para cirurgia de troca de véalvula tica grave com imunossupressores, foi feito um estudo
mitral ou mitro-adrtica. Em todos os casos 0s exames la- inicial em adultos que depois aplicou-se a criéghéam 2
boratoriais de atividade reumatica foram negativados por casos tentou-se a dose 20mg/kg/dia de metilprednisolona
ocasiao da alta hospitalar. venosa e 0s resultados ndo foram satisfaforidscidi-

O tempo de internagéo variou de 4 a 8 semanas em mos alterar o protocolo usando a dose empregada para
37 episddios. O paciente n° 1 permaneceu no hospital 12 adultos (1g/dia) e a resposta ocorreu em poucos dias.
semanas (episddios 1 e 35). Na 12 internacg&o tentou-se A auséncia de complicagBes graves em nossos pa-
usar metilprednisolona na dose de 20mg/kg/dia durante 4 cientes também foi observada nos adultos tratados no
semanas, intercalando 3 dias de medicacéo e 4 de descanHospital dos Servidores do Estado e na enfermaria de
S0, mas ndo obtivemos resposta clinica nem laboratorial. Cardiologia do HUAP? Na casuistica do HSE foram tra-
A partir deste caso, decidimos alterar o esquema e usar atados com metil-prednisolona venosa 70 pacientes (sen-
dose de 1g/dia EV como nos adultos. No episédio 35, o do 19 crian¢as, 10 haviam recebido corticéide oral sem res-
paciente adquiriu pneumonia apds a pulsoterapia. O pa- posta e estavam muito graves. Todos os pacientes melho-
ciente 26 permaneceu 10 semanas, pois deu entrada no
hospital com endocardite bacteriana, além da atividade
reumatica. O tempo médio de intemagéo e negativacéo das ¢ 1pcprocéco REAGBES
provas de atividade foi 41,2+13,3 dias. i GRUZADAS COM...

CAPSULA [ ——————> TROPOMIOSING
q [MIOCARDEY

Discusséio PROTEINA (M.R 1) BLICOTEINAS
CARBC  HIDRATOS (URLVULAI
LH-ACETIL BLICOSAM] PAREDE
As alterages clinico-patoldgicas da cardite reu- mucorerTipEn — | CELULARS sigvia
matica sdo atualmente explicadas através de reagdes cru I M PROTOPLASMAT samcoLEMA
zadas entre os produtos estreptocdcicos e as estruturas | {MISCERDOIO & was0s)

lag!
— CITOPLASMA
: ll!unnli. N.CALIDATS

do hospedeir8*. Isso ocorre em conseqiiéncia da seme-
IharJ(;a estrutur.:.al das mOIGCL”a_S enVOIwaésng- 1)' As .. Fig. 1 - Reagdes cruzadas segundo Zabfiskie
lesBes conseqlientes a vasculite, a artrite, os altos niveis
de imunocomplexos circulantes e o consumo de com-
ponentes do complemento a nivel do liquido sinovial sdo

fatos que assemelham a doenca reumética a doenca d¢ 5. Dactritras 0 moctds + Selsna mumkios: 5 wsdels
sorag*. p— i ,

Através das investigacdes de varios autores obser- Ltoron T a1 baeion T st
vou-se que na cardite rel_Jmfam_ca ha exacerbaggo no nu- Larat oK e s
mero e na atividade dos linfécitos T “helper” (principal- e e
mente CD4) (fig. 2). Estes séo os estimuladores da reacédo
inflamatéria no coragao. Os T “supressor” que deveriam

Hevr, Zgpite Recmitl 46 opticoterapa

moderar a agdo dos T “helper” e diminuir a inflamacéo,
estdo em menor nimero. A relagéo linfocitos citotoxicos/ i T e e Tregps  Togme
linfGcitos “supressor” € maior que 2:1. A cardite grave, é :

portanto, conseqiiéncia a resposta exagerada das célula
inflamatdria®®. Na bidpsia encontram-se linfocitos T. B.
mastdécitos e macrofagds

1°ZJ

Fig. 2 - Alterag8es imunoldgicas da cardite reumatica.
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raram e as complicagdes foram reversiteis-
terpretamos esse fato devido aos cuidados antes e duran
te o tratamento, pois sabemos dos riscos causados por
esta drogd N&o nos parece que tenha havido falha do
tratamento em nenhum caso, pois todos o0s pacientes rece®
beram alta em melhores condi¢bes e com os exames de atis.
vidade negativados. O caso 10, que faleceu 4 meses apds
a pulsoterapia (havia interrompido a profilaxia), provavel- o
mente teria se beneficiado da corticoterapia se houvesse
oportunidade para novo esquema.

O tempo da atividade reumatica néo foi diferente
daquela relatada por Human e®celCouto e cé1%,
usando-se corticoide oral ou venoso. A média de tempo

9.

de internacdo que era 65+10 com corticéide oral, passou 1.

para 41,2+13,3 dias com a pulsoterapia. A porcentagem de

interrupgdo do corticoide oral apos a alta era 35% e atu- 12.

almente é nula.

Concluimos que em nosso meio, pode ser usada ais.

metil-prednisolona venosa em altas doses como esquema

alternativo para tratamento da cardite reumatica moderada**
e grave. Tendo em vista a reducdo do tempo total de 15

corticoterapia, o paciente pode permanecer internado evi-
tando-se o abandono do tratamento.
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