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Resumo

O consumo de dlcool parece ter um efeito paradoxal sobre o
aparelho cardiovascular. O consumo diario igual ou inferior a 30
gramas podera ter efeitos protectores. Varios estudos sugerem
diminuig&o do risco cardiovascular e de mortalidade. A associagao
entre consumos superiores de alcool em individuos susceptiveis
e a miocardiopatia dilatada, com agravamento ou melhoria do
quadro, consoante a continuagao do consumo ou abstinéncia eta-
ndlica, nao deixam divida quanto a toxicidade para o miocardio.
E necessario o diagndstico precoce de miocardiopatia dilatada.
Varios estudos compararam a evolugao clinica de doentes com
miocardiopatia dilatada alcodlica e idiopatica, verificando-se
melhor progndstico no primeiro caso, face a eventual reversao
do quadro clinico com a abstinéncia etanolica. No entanto, aquela
patologia esta mal caracterizada. Os autores fazem uma revisao
da miocardiopatia dilatada de etiologia etandlica, destacando a
sua etiopatogenia, semiologia, diagnostico, terapéutica e prog-

Introducao

A relacdo entre consumo excessivo de bebidas alco-
Olicas e doenca cardiovascular em individuos sem
evidéncia de malnutricao ou doenca hepatica cronica
¢é conhecida.?

O consumo cronico e excessivo de alcool tem
sido referido como possivel causa de miocardiopatia
dilatada, arritmias ou morte subita.>

Nao ha critérios rigidos para definir consumo li-
geiro, moderado ou excessivo de bebidas alcoolicas,
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Abstract
A relationship between severe alcohol consumption and dilated
cardiomyopathy has been established for many years. Low levels
of alcohol intake (under 30 g daily) could be considered cardio-
protectors. Higher alcohol consumption carry the risk of dilated
cardiomyopathy. The prognosis of patients suffering from alcoholic
dilated cardiomyopathy is better than that of patients with idiopa-
thic cardiomyopathy if the alcoholic intake is discontinued.

A comprehensive review of this subject was carried out.

Key words: alcoholic cardiomyopathy, dilated cardiomyopathy,
congestive heart failure, left ventricular dysfunction, alcohol
consumption.

encontrando-se na literatura valores de referéncia
diferentes. Assim, Cooper et al* definem, de forma
grosseira, como consumo ligeiro a moderado o de
1 a 14 unidades de alcool por semana e consumo
pesado o superior a 14 unidades por semana. Esta
classificacdo é muito inespecifica, considerando-se
uma unidade de alcool equivalente a 1 dL de vinho
a12%, 0,3 dL de whisky a 43% ou 3 dL de cerveja a
4%, o que corresponde a aproximadamente 10 gramas
de alcool?

Para Pekka Koskinem et al® o consumo ligeiro é
inferior a 30 gramas diarios, o moderado de 30 a 75
gramas e 0 excessivo € superior a 75 gramas. Ja para
Agarwal’ o consumo etandlico inferior ou igual a 30
gramas por dia é considerado ligeiro a moderado e o
superior a este valor é considerado excessivo. Klaus
Berger et al® classificam como consumos ligeiro ou
pesado os consumos inferior ou superior a 210 g por
semana, respectivamente. Esta discrepancia traduz
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uma falta de rigor em termos classificativos.

Nao estd cientificamente estabelecida a quantidade
diaria de dlcool nem o tempo de consumo necessa-
rios para que se instale o quadro de miocardiopatia
dilatada, sendo esta dependente da susceptibilidade
do consumidor. No entanto, a designacao “miocardio-
patia alcodlica” tem sido amplamente usada desde
a década passada para designar a doenca cardiaca
presente em doentes com historia prolongada ( > 10
anos) de consumo excessivo de dlcool ( > 80 gramas
por dia) .1

Varios estudos recentemente efectuados sugerem
que o consumo ligeiro de dlcool parece ser inocuo
ou mesmo benéfico, podendo diminuir o risco de
doenca coronadria, reduzindo o risco de mortalidade
e de enfarte agudo do miocardio (EAM) fatal em
doentes com disfuncao sistdlica ventricular esquerda
(DSVE).** Klatsky et al observaram uma diminuicao
de 20% no risco de morte subita nestes individuos."
Cooper et al verificaram uma reducido do risco de
morte por arritmia cardiaca, com ou sem isquemia
associada.* Segundo estes mesmos autores, doentes
com disfuncao sistdlica ventricular esquerda e con-
sumo igual ou inferior a 20 gramas de alcool por
dia poderao beneficiar de manter o consumo, face a
eventual diminuicdo da morbilidade ou mortalidade
cardiovascular que este parece conferir. No entanto,
referem nao haver evidéncia que justifique iniciar
ingestao de dlcool em doentes com DSVE que nao
consumam habitualmente bebidas alcoolicas.*

Agarwal et al” referem o efeito cardioprotector do
consumo etandlico diario inferior a 30 gramas, com
prevencao anual de 400 mortes cardiovasculares nos
individuos com idades entre os 30 e os 69 anos.

O consumo etanolico, moderado ou excessivo, em
individuos com susceptibilidade aumentada consti-
tui um factor de risco importante de miocardiopatia
dilatada.'* Outro factor que contribui para a miocar-
diopatia alcoolica cronica é a hipertensio arterial in-
duzida pelo alcool. Os doentes com habitos etandlicos
didrios de mais de 20 g t¢ém aumento da incidéncia
de hipertensio arterial de 1,5 a 2 vezes em relacao
aos individuos sem habitos alcodlicos.” Este efeito
¢ dose dependente e é mais proeminente quando a
ingestao € superior a 50 g por dia'* Estao referidas
na literatura situacoes de reversao parcial do quadro
de insuficiéncia cardiaca associadas a abstinéncia
alcoolica, em doentes com miocardiopatia dilatada
dessa etiologia.'” Encontram-se documentados casos
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de normalizacao dos parametros ecocardiograficos da
funcao cardiaca apos cessacio do consumo.

Fabrizio e Regan referem que os habitos tabagi-
cos, o sexo masculino e a idade sao variaveis poten-
cialmente promotoras de miocardiopatia dilatada
alcodlica em individuos susceptiveis com etilismo
cronico."

Wilhelmsen et al'® associam o consumo tabégico
a aumento do risco de morte subita nestes doentes.
De facto verificou-se um aumento da prevaléncia de
morte stibita cardiaca em alcodlicos sem evidéncia cli-
nica de insuficiéncia cardiaca,”'! sendo esta agravada
pela presenca de habitos tabagicos.'*!

A miocardiopatia alcoolica é mais frequente no
sexo masculino em idades entre os 35 e os 60 anos."
Se considerarmos que é na populacao nesta faixa
etaria que se encontram habitos alcoolicos mais
acentuados, esta susceptibilidade aumentada deixa
de ser significativa.

Cooper et al* referem a auséncia frequente de alte-
racdes em outros 6rgaos-alvo, para além do coracao,
nomeadamente a auséncia de cirrose hepatica, suge-
rindo existir uma susceptibilidade especifica do tecido
miocardico a toxicidade etandlica, sendo esta opinido
partilhada por outros autores.'”'® No entanto, Estruch
et al'” demonstram grande prevaléncia de cirrose he-
patica na populacao de alcoodlicos com miocardiopatia
dilatada (43%) em detrimento da prevaléncia desta
entidade em alcodlicos sem miocardiopatia dilatada
(6%). Referem que nao s6 a miocardiopatia alcodlica
e a cirrose podem coexistir, como frequentemente tal
acontece, sendo que cerca de um terco dos doentes
com miocardiopatia grave, que mantém os habitos
alcoolicos, vém a falecer ao fim de dois anos por
complicacoes hepaticas. Sugerem que a exuberancia
sintomatica associada a um dos 6rgaos—alvo possa
mascarar as alteracoes do outro.

Os doentes alcoolicos com cirrose hepatica, habi-
tualmente considerados como pertencentes a um gru-
po sem insuficiéncia cardiaca (IC), podem apresentar
disfuncido cardiaca subclinica. A baixa resisténcia
vascular sistémica destes doentes, principalmente se
forem cirroticos com ascite,?® pode mascarar os sinais
de disfuncao cardiaca. Estes podem surgir quando a
resisténcia vascular sistémica aumenta para valores
normais,”' ou quando os doentes sio submetidos a
sobrecarga de volume ou de pressao.*

Em homens e mulheres com condicao fisica seme-
lhante, de idéntica faixa etaria e com caracteristicas
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sobreponiveis de insuficiéncia cardiaca verifica-se
que a prevaléncia de miocardiopatia alcodlica ¢ so-
breponivel.>**

A probabilidade de desenvolver miocardiopatia
parece correlacionar-se com a dose de alcool consu-
mida ao longo da vida.”” No entanto, apesar da dose
média de dlcool consumida pela mulher ao longo da
vida ser 60% da consumida pelo homem, a miocardio-
patia alcodlica parece ser tao frequente nos homens
como nas mulheres. Este facto, associado ao maior
agravamento da fraccao de ejeccao nas mulheres, para
uma mesma dose de alcool, indicam que a mulher ¢é
mais sensivel aos efeitos toxicos do dlcool sobre o
musculo estriado.”

Fisiopatologia
A miocardiopatia alcoolica ¢ uma entidade nosologica,
com uma fisiopatologia especifica, condicionando,
deste modo, uma abordagem terapéutica e um prog-
nostico proprios.

Corrao et al®® realizaram, em 2000, uma meta-
andlise relacionando o consumo de dlcool com o
risco cardiovascular, verificando-se a existéncia de
um efeito protector cardiovascular quando o consumo
alcoolico didrio era igual ou inferior a 25 gramas por
dia e um agravamento do risco cardiovascular para
consumos iguais ou superiores a 89 gramas por dia.
Este efeito protector esta relacionado com o aumento
do colesterol-HDL,* a diminuicdo da oxidacao das
LDL,* a alteracio do perfil apolipoproteico,” a re-
ducao da tensao arterial,® a reducao da resisténcia e
o aumento da sensibilidade a insulina,” entre outros
factores.’

Sao frequentes alteracoes difusas do miocardio,
sem evidéncia de outro possivel mecanismo fisiopa-
tologico para além do consumo moderado a elevado
de alcool. Nestes casos e como foi atras referido, a re-
versao ou melhoria da insuficiéncia cardiaca associada
amiocardiopatia dilatada alcoolica, comprovada pela
possivel normalizacao das variaveis ecocardiograficas
da funcao cardiaca apos paragem da ingestao alcooli-
ca, é mais um factor comprovativo do efeito toxico do
alcool sobre o miocardio, e da reversiao ou da melhoria
das alteracoes com a sua paragem.

Os mecanismos propostos para justificar a exis-
téncia de lesao miocardica associada ao consumo
excessivo de alcool foram varios, nomeadamente
caréncias nutricionais como sejam a falta de tiamina™
e aingestao de aditivos toxicos como o cobalto.’! Esta

circunstancia raramente se verifica na actualidade.’**
A lesdo miocardica poderia estar relacionada com a
inibicdo da sintese proteica a este nivel, a inibicao da
fosforilacao oxidativa, a acumulaciao de ésteres de
acidos gordos, a lesao miocardica por radicais livres de
oxigénio implicando disfuncao, factores imunologicos
e inflamatorios, receptores de membrana anomalos ou
lesdo da estrutura da membrana celular e vasospasmo
corondrio, entre outros.

O etanol e o seu metabolito acetaldeido sao toxi-
nas>***e actuam inibindo a associacao da actina com a
miosina e consequentemente reduzindo a contractili-
dade muscular in vitro.*> O mecanismo desta inibicao
parece estar relacionado com a ligacao e captacao do
calcio pelo reticulo sarcoplasmico® e com a activida-
de da adenosina — trifosfatase.’” O acetaldeido inibe
ainda a sintese proteica miocardica.*

McKenna et al*’ realizaram um estudo aleatoriza-
do, seleccionando de uma amostra de populacao geral,
uma coorte de doentes com miocardiopatia dilatada,
bem caracterizada, e um grupo de controlo. Confir-
maram a possivel associacdo entre miocardiopatia
dilatada e dlcool em 40% dos casos, e a existéncia
de tendéncia familiar para miocardiopatia dilatada
em 25% dos doentes estudados, sendo os resultados
similares aos obtidos em dois estudos prospectivos
em que se efectuou o rastreio ecocardiografico de
miocardiopatia dilatada em familiares de doentes
com esta patologia.'>*® Apesar de alguns casos desta
miocardiopatia poderem estar relacionados com o
consumo familiar excessivo de bebidas alcoolicas,
os restantes casos ocorrem em familias com suscep-
tibilidade herdada aumentada ao efeito téxico do
etanol ou que foram submetidas a outras agressoes
miocardicas com desenvolvimento de uma resposta
auto-imune.*-*

No cromossoma 17 situa-se o gene do enzima de
conversao da angiotensina. Hd trés polimorfismos
diferentes, estando um associado a aumento das alte-
racdes cardiacas, incluindo a miocardiopatia dilatada
e a hipertrofia ventricular esquerda e podendo estar
relacionado também com a miocardiopatia dilatada
alcoolica.” Neste polimorfismo os niveis plasmaticos
e cardiacos de ECA estdo aumentados 1,5 a 3 vezes.

Manifestacoes clinicas e diagnéstico

Sendo a miocardiopatia alcoolica mais frequente no
sexo masculino em idades compreendidas entre os
35 e os 60 anos, é nesta faixa etaria que se verifica
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o maior numero de diagnosticos. Estes podem ser
tardios, uma vez que a procura de auxilio médico ¢é
protelada, devido aos habitos etanolicos, até estadios
de franca sintomatologia, frequentemente com com-
promisso acentuado da funcao miocardica global, com
sintomas e sinais de insuficiéncia cardiaca direita e
esquerda.’

Tipicamente, os doentes apresentam sintomas de
insuficiéncia cardiaca congestiva (ICC), nomeada-
mente dispneia para pequenos esforcos, ortopneia,
dispneia paroxistica nocturna, fadiga, edemas dos
membros inferiores e mal-estar geral. Podem apre-
sentar insuficiéncia ventricular esquerda ou biventri-
cular. A accao inotropica negativa do alcool pode ser
muito pronunciada, havendo aumento da pressao e
do volume telediastolicos do VE, com débito cardiaco
baixo.*

Dancy et al* publicaram um estudo em que avalia-
ram por ecocardiografia as dimensoes das cavidades
cardiacas, em sistole e em didstole, em doentes com
doenca hepatica de origem etandlica, doenca hepa-
tica sem etilismo associado e doentes sem doenca
hepatica associada. Neste estudo o consumo pesado
de alcool salientou-se como o factor etiologico mais
importante para a dilatacao telediastolica ventricular
esquerda, sendo o etilismo cronico considerado uma
variavel independente relacionada com a dilatacao
cardiaca. A disfuncao diastolica relacionava-se com a
duracio dos habitos alcoolicos pesados.O alcoolismo
¢ considerado um factor de risco de dilatacdo cardiaca
independente de outros, como sejam a idade, o sexo,
o tabagismo ou a presenca de doenca hepatica. O con-
sumo excessivo de alcool leva também a hipertensao
arterial e arritmias cardiacas com sintomatologia de
palpitacoes ou sincope. A fibrilhacao auricular é a
arritmia mais frequente, podendo ocorrer, no entan-
to, taquicardia paroxistica supraventricular, flutter
auricular ou extrassistolia supraventricular.

Pekka Koskinen et al® estudaram a frequéncia e
importancia clinica da relacao entre o consumo de
alcool e arritmias cardiacas, descrevendo os possiveis
factores etiologicos de fibrilhacao auricular de novo
em 100 doentes jovens e de meia idade. Foi feita a
comparacio dos habitos etanélicos da populacdo do-
ente com os da populacdo de controlo. Concluiram
que a cardiopatia isquémica, a HTA e a miocardiopatia
alcoolica sao as doencas mais frequentemente rela-
cionadas com o aparecimento desta entidade clinica,
referindo que o dlcool deve ser englobado na lista das
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principais causas de fibrilhacao auricular de novo.

No exame fisico cardiaco sao frequentes a exis-
téncia de S4 e S3 e de sopros de regurgitacao mitral
e tricuspide, para além da presenca caracteristica de
cardiomegalia.*

Durante os episodios de agudizacao da insufici-
éncia cardiaca, o efeito inotropico negativo do alcool
pode ser evidente.!*33#

Apos exclusdo das outras causas de miocardiopatia
dilatada (Quadro I),* o diagnostico é realizado tendo
presente a semiologia, o laboratério e as técnicas
imagiologicas. As alteracoes analiticas sugestivas de
alcoolismo crénico sao o volume globular médio
e a gama-glutamil transpeptidase elevados,’ assim
como a elevacdo da alanina- aminotransferase e da
aspartato-aminotransferase.* A radiografia do térax
postero-anterior pode ser sugestiva, mostrando au-
mento do indice cardiotoracico, congestao pulmonar
e derrame pleural. Ecocardiograficamente salienta-se
a existéncia de dilatacao ventricular esquerda e frac-
cao de ejeccao VE diminuida, ou mesmo disfuncao
biventricular.'

Podem também ser utilizadas técnicas de medicina
nuclear, nomeadamente testes de stress com Talio
ou Sestamibi, ou de tomografia computorizada por
emissao de positroes. Estes exames podem ser uteis
na exclusao de patologia coronaria** e na avaliacao
do tamanho e da funcao cardiacas.

O ecocardiograma, permitindo uma avaliacao glo-
bal da funcio cardiaca e sendo um exame inocuo e de
baixo custo, é provavelmente o meio de diagnostico
mais util.

Ecocardiografia

Como foi referido, o ecocardiograma em Modo-M e
2D com Doppler ¢ o método de diagnostico preferen-
cialmente usado para estudo das dimensdes e funcao
cardiacas, pela sua facil acessibilidade, pelo facto de
ser indcuo, pelo baixo custo e alta sensibilidade e es-
pecificidade quando usado por técnicos experientes.
O recente acesso ao Doppler tecidual vem ampliar os
recursos de avaliacdo.

O ecocardiograma em doentes com miocardiopatia
alcoodlica sintomatica pode apresentar um ventricu-
lo esquerdo dilatado, com aumento das dimensoes
telediastolica e telessistolica e fraccdo de encurta-
mento reduzida, traduzindo ma funciao sistolica.
Frequentemente existe também dilatacao da auricula
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QUADRO |

Causas de miocardiopatia dilatada (44)

Lesao isquémica (miocardiopatia isquémica)

Doenca valvular (regurgitacdo mitral, regurgitacdo aortica, estenose adrtica); (miocardiopatia valvular)

Hipertensdo arterial crénica (miocardiopatia hipertensiva)

Taquiarritmias (supraventriculares, ventriculares, flutter auricular)

Familiar (autossomica dominante, ligada ao cromossoma X)

[diopatica

Toxinas

Etanol, agentes de quimioterapia (antraciclinas - doxorrubicina, daunorrubicina), cobalto, agentes anti-retrovirais
(zidovudina, didanosina, zalcitabina), fenotiazinas, mondxido de carbono, litio, chumbo, cocaina, mercurio

Anomalias metabdlicas
caréncias nutricionais ( tiamina, selénio, carnitina, proteinas)

alteragdes endocrinoldgicas (hipotiroidismo, tirotoxicose, acromegalia, feocromocitoma, catecolaminas, doenca de Cushing,
diabetes mellitus)

alteracgoes electroliticas (hipocalcemia, hipofosfatemia)

Infecciosas
virais (coxsackie, citomegalovirus, HIV)
Rickettsia, espiroqueta, fungos, parasitas (doenca de Chagas, triquinose, toxoplasmose),
bacterianas
micobacterianas

Doengas sistémicas
Lipus eritematoso sistémico, artrite reumatdide juvenil, sarcoidose, amiloidose, hemocromatose, poliarterite nodosa,
pseudoxantoma elasticum
Doenca de Kawasaki
Esclerodermia, dermatomiosite
Sindrome hipereosinofilica

Miocardite de hipersensibilidade

Disfuncao peri e pos-parto

Displasia ou miocardiopatia ventricular direita arritmogénica

Histiocitose infantil

Distrofias neuromusculares ( Beckel, Duchenne, miopatia cardio-esquelética ligada ao X)

Distrofia muscular fascio-escapulo-humoral
Distrofia de Erb

Distrofia miotdnica

Ataxia de Friedreich

Distrofia muscular de Emery-Dreifuss

Erros congénitos do metabolismo

Miocardiopatias mitocondriais

Miocardiopatia de Keshan

Adaptado de: Bristow MR, Mestroni L, Bohimeyer TJ, Gilbert EM. Dilated Cardiomyopathies, In: Fuster V, Alexander W, O’ Rourke R.eds. Hurst's The Heart ,10th edition.
New York: McGraw-Hill;2001:1953.
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esquerda.'

O elevado consumo de dlcool pode levar a um
aumento substancial quer da pressao quer do volu-
me telediastolicos do VE com um débito cardiaco
bastante reduzido.!® No entanto,os alcodlicos com
doenca hepatica cronica podem apresentar aumento
da pressao telediastolica ventricular esquerda (PTD-
VE) e do volume telediastolico ventricular esquerdo
(VIDVE)* com fraccdo de ejeccao normal.*’

No estudo de Regan et al,* dois tercos dos al-
codlicos assintomaticos apresentavam alteracdes
ecocardiograficas significativas.

Kupari et al* compararam as caracteristicas eco-
cardiograficas de 32 alcodlicos cronicos assintomati-
cos e 15 controlos saudaveis, tendo verificado que os
alcodlicos apresentavam prolongamento do tempo de
relaxamento, velocidade maxima do fluxo diastolico
precoce mais reduzida e aumento da relacao veloci-
dade maxima auricular/ velocidade maxima diastolica
precoce. Estas alteracoes do enchimento precoce
ventricular esquerdo sao atribuiveis a perturbacao
do relaxamento. O indice do diametro telediastolico
ventricular esquerdo e a fraccao de encurtamento nao
apresentavam diferencas estatisticamente significati-
vas entre o grupo de doentes e o de controlo. Assim,
podera admitir-se que a funcao diastolica ventricular
esquerda seja mais sensivel a cardiotoxicidade do
alcool do que a funcao sistolica.

Em outros estudos da funcdo miocardica por
ecocardiografia com Doppler em doentes alcoolicos
assintomaticos foram também descritas alteracdes no
tempo de relaxamento ventricular, sem evidéncia de
diminuicio da contractilidade.*~°

Lazarevic et al’! estudaram as alteracoes ecocardio-
graficas em 89 alcoodlicos assintomaticos, comparan-
do-as com um grupo de 30 individuos saudaveis. Ve-
rificaram que os alcodlicos apresentavam aumento do
tempo de relaxamento isovolumétrico, maior tempo
de desaceleracao da onda E e menor relacdo E/A. Estas
alteracoes pareciam estar relacionadas com a duracao
do alcoolismo. Os volumes ventriculares esquerdos
estavam aumentados e a fraccao de ejeccao nao era
diferente nos dois grupos. Neste estudo havia ainda
aumento da massa ventricular esquerda (MVE).

Em alguns estudos é referida a presenca de hiper-
trofia ventricular esquerda, nao atribuida ao efeito
directo do dlcool no organismo, sendo  relatada
provavel relacao com hipertensao intermitente se-
cundaria a ingestao aguda de grandes quantidades
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de alcool.*

Urbano-Marquez et al’ avaliaram um grupo de 50
alcoodlicos assintomaticos para, entre outros parime-
tros, determinarem a prevaléncia de miocardiopatia
nesta populacao. Concluiram que, apesar de os do-
entes frequentemente se manterem assintomaticos,
ao fim de 4 anos de evolucdo podiam apresentar
disfuncao sistolica VE moderada, estabelecendo uma
correlacdo inversa entre o consumo total de dlcool e
a fraccao de ejeccao.

Askanas et al,>® em contradicdo com outros auto-
res, verificaram que na populacao de alcodlicos por
eles estudada, a massa e a funcéo sistolica do VE eram
independentes da duracdao do consumo etanolico.

Anatomia Patolégica

O estudo ultraestrutural do miocardio pode permitir
a distincao de diferentes etiologias de miocardiopa-
tia dilatada.’* No entanto, na pratica, nao se realiza
biopsia endomiocardica quando a histéria clinica ¢é
fortemente sugestiva de alcoolismo cronico.

Foi feita a avaliacdo microscopica de 12 biop-
sias endomiocardicas de doentes com o diagnods-
tico de miocardiopatia dilatada alcodlica, tendo-
-se verificado a existéncia de alteracdes histologicas
no endocardio, intersticio e miocitos.!>!° As alteracoes
mais frequentemente encontradas sao aumento da
espessura do endocardio, fibrose intersticial focal ou
difusa, miocitolise e hipertrofia dos miocitos.

Vecchia et al.”” estudaram 112 doentes submetidos
a biopsia endomiocardica, tendo verificado que os
que tinham melhoria sintomatica apresentavam hi-
pertrofia miocdrdica e fibrose intersticial semelhante
a dos doentes em iguais circunstancias e que nao
apresentavam melhoria clinica

Terapéutica

A doenca cardiaca alcoolica é parcialmente reversi-
vel, sendo necessaria abstinéncia completa para ser
melhorada a funcdo miocdardica.’

Estudos apontam para a melhoria do prognostico
destes doentes com a paragem definitiva do con-
sumo etanolico, se esta for anterior a instalacdo de
fibrose >*>

Pavan et al'? realizaram um estudo retrospectivo
numa populacao de 81 doentes com miocardiopatia
dilatada, comprovada por ecocardiografia, tendo do-
cumentado trés casos de normalizacido das varidveis
ecocardiograficas da funcao cardiaca, apos paragem



da ingestao alcoolica. No entanto, apesar de o alco-
ol ser apontado como provavel factor etiologico da
miocardiopatia dilatada destes doentes, o facto de ser
um numero reduzido de casos, associado a falta de
informacéao que os estudos retrospectivos apresentam,
torna os resultados do estudo pouco significativos.

Em doentes com miocardiopatia alcodlica, a insufi-
ciéncia cardiaca ligeira a moderada pode ser reversivel
com a cessacdo dos habitos etilicos, verificando-se
uma melhoria da funcao ventricular esquerda, com
melhoria sintomadtica importante num grande nimero
de doentes e estabilizacao clinica nos restantes.!>!
Nao existe, no entanto, consenso no que se refere a
insuficiéncia cardiaca grave (classes Il e IV da NYHA)
associada a miocardiopatia dilatada.

Philippe Guillo et al’ efectuaram um estudo pros-
pectivo numa amostra de 14 doentes com média de
idades de 45 + 9 anos, com miocardiopatia dilatada
alcoodlica e insuficiéncia cardiaca classe IV da NYHA,
seguidos periodicamente, apos uma primeira ob-
servacdo. Tratava-se de doentes com antecedentes
de consumo etanodlico médio de 228 + 61 gramas
por dia durante 13 + 4 anos, com reducao da inges-
tao ou em abstinéncia alcoodlica desde o inicio do
estudo. Concluiram que a miocardiopatia dilatada
responsavel pela IC grave pode ter um prognostico
favoravel, estando este inversamente relacionado com
o consumo de bebidas alcodlicas. Verificou-se uma
melhoria bastante significativa da funcao ventricular
esquerda, com atingimento de valores maximos ao fim
de 6 meses de abstinéncia e mantendo-se constante
a partir de entao.’

Embora o objectivo terapéutico seja a abstinéncia
alcoolica, esta pode nio ser imprescindivel, estando
descrita melhoria da funcao ventricular esquerda
quando o consumo de dlcool é controlado (de 20 a
60 gramas diariamente). Tal ocorreu num estudo de
55 doentes com habitos etanolicos didrios de 100 g
ou superiores, durante 10 anos. Com a reducio dos
habitos para os valores acima referidos, verificou-se
melhoria da funcao sistélica ventricular, durante um
ano de follow-up com valores semelhantes aos que
se observam nos abstinentes.*

Outro estudo prospectivo conduzido por Prazak
et al,¥ teve como objectivo principal comparar o
prognostico dos doentes com sintomas e sinais de
insuficiéncia cardiaca por miocardiopatia dilatada
etanodlica e miocardiopatia dilatada idiopatica, na
mesma classe da NYHA, com fraccao de ejeccao e

volume ventricular esquerdo semelhantes. Este estu-
do incluiu 75 doentes com miocardiopatia dilatada,
sendo 23 de etiologia etanolica e 52 idiopatica, com
uma média etdria de 48 anos, estando em insuficiéncia
cardiaca classes III e IV da NYHA 52% do primeiro
grupo e 47% do segundo. Verificou-se existir uma
grande discrepancia nestes dois grupos de doentes,
em termos de prognostico, com uma sobrevida ao
fim de 1 e 10 anos de 100% e 81% na miocardiopatia
etanolica e de 89% e 30% na miocardiopatia dilatada
idiopatica, apesar do recurso a transplantacédo cardiaca
em alguns casos de doenca idiopdtica. Estas conclu-
soes sugerem que a miocardiopatia dilatada etanolica
e aidiopatica tém evolucoes clinicas diferentes, com
melhor prognastico da primeira, devendo optimizar-
se a terapéutica médica e encorajar-se fortemente a
abstinéncia alcoolica.

Em 1993, Redfield et al’” tinham sugerido nao
haver diferenca significativa em termos de mortali-
dade entre os doentes com miocardiopatia dilatada
etanolica e idiopatica.

Prazak et al* argumentaram que as diferencas de
resultados obtidos relativamente aos de Redfield et
al dever-se-iam, provavelmente, a abstinéncia alcoo-
lica mais rigorosa e a terapéutica farmacologica mais
agressiva.

Segundo Fabrizio et al'® o repouso absoluto no
leito estava associado a melhoria da funcdo miocardica
nestes doentes. Este facto pode estar apenas relacio-
nado com a diminuicdo do consumo etanélico. Foi
recomendada psicoterapia de grupo no sentido de
manter a abstinéncia alcoolica.

Ja a eficacia da terapéutica farmacologica com
dissulfiram, instituida para controlar a dependéncia,
¢ duvidosa para este grupo de doentes, sendo necessa-
rio ter presente a possibilidade de crises hipotensivas
graves, em caso do nao cumprimento da abstinéncia
rigorosa.

A suplementacdo com vitamina B12 e folatos é
importante para todos os casos de doenca alcoolica
com ou sem manifestacoes de 6rgao, nao sendo, con-
tudo, uma terapéutica especifica para a miocardiopatia
dilatada desta etiologia.

Na fase aguda da descompensacdo, com insufi-
ciéncia cardiaca franca, estdo indicados os farmacos
utilizados na terapéutica da ICC.

Diuréticos

A restricao de sal e os diuréticos sdo usados durante a
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fase de ICC sintomatica, com congestao pulmonar ou
edema periférico. Os diuréticos estao indicados para
correccao da hipervolemia, verificando-se resposta em
monoterapia em estadios iniciais da insuficiéncia car-
diaca, com desaparecimento dos sinais de congestao
pulmonar e reducio do indice cardiotoracico. Verifi-
ca-se melhoria da dispneia e aumento da tolerancia
ao esforco.”®

IECA

Os inibidores do enzima de conversao da angioten-
sina (IECA) sao recomendados como terapéutica de
primeira linha em doentes com diminuicdo da funcao
sistolica ventricular esquerda, expressa por fraccao de
ejeccdao subnormal.

Os IECA sio particularmente uteis em doentes
com miocardiopatia dilatada e IC por disfuncao sisto-
lica, atrasando a progressao da insuficiéncia cardiaca
e melhorando a sobrevida.*

Doentes assintomaticos com disfuncio sistélica
ventricular esquerda beneficiam de terapéutica a
longo prazo com IECA. Os resultados obtidos nos
estudos SOLVD, SAVE e TRACE mostraram que
doentes assintomaticos, com disfuncao sistolica ven-
tricular esquerda, desenvolvem insuficiéncia cardiaca
sintomatica menos vezes e necessitam de menor
numero de hospitalizacoes. No “Cooperative North
Scandinavian Enalapril Survival Study™® efectuado
em individuos com insuficiéncia cardiaca classe IV
(NYHA), verificou-se melhoria sintomatica e dimi-
nuicao da mortalidade com enalapril. O Study of Left
Ventricular Dysfunction (SOLVD) mostrou melhoria
da funcao cardiaca em doentes com insuficiéncia car-
diaca classe II-III da NYHA com fraccoes de ejeccao
inferiores a 35%.°°

Entre os efeitos adversos importantes associados
aos IECA estao a tosse seca, a hipotensao arterial, sin-
cope, insuficiéncia renal, hipercaliemia e angioedema.
A estenose da artéria renal bilateral e a ocorréncia de
angioedema durante terapéutica prévia com IECA sao
contraindicacdo absoluta para o seu uso.*

Antagonistas dos receptores

da angiotensina Il

A utilizacio de ARA II pode ser considerada em
doentes que nao toleram IECA, no entanto nao foi
possivel demonstrar que os ARA 1I fossem mais efi-
cazes do que os IECA na reducao da mortalidade.
No estudo OPTIMAAL nao se verificou vantagem da

utilizacao do losartan sobre o captopril em termos de
mortalidade total no p6s-EAM, no entanto o losartan
foi melhor tolerado, sendo o farmaco de escolha em
doentes com intolerancia aos IECA.%* Ja no estudo
ELITE 1II o losartan ndo apresentou superioridade
em relacdo ao captopril em termos de sobrevida dos
insuficientes cardiacos idosos, no entanto foi melhor
tolerado que 0 IECA.* No estudo VALIANT também
se verificou eficacia semelhante entre o valsartan e o
captopril no que se refere a risco de ocorréncia de
eventos cardiovasculares apos EAM.®* A combinacdo
dos dois tipos de farmacos pode ser eficaz na melho-
ria sintomatica dos doentes com ICC, reduzindo as
hospitalizacdes por agravamento sintomatico,”’ no
entanto, a combinacao de valsartan com captopril
aumentava o risco de efeitos adversos, sem beneficio
em termos de sobrevida.®*

O estudo CHARM-Alternative® permitiu concluir
que o0 ARA candesartan era bem tolerado e reduzia a
mortalidade e morbilidade cardiovascular em doentes
com IC crénica com disfuncao sistélica VE e intole-
rantes aos IECA. O CHARM - Overall programme®
mostrou que o candesartan reduzia a mortalidade
cardiovascular e as hospitalizacoes por IC.

Bloqueadores-beta

Nos doentes em ritmo sinusal a diminuicao da fre-
quencia cardiaca pode-ter beneficio terapeutico, sendo
um dos mecanismos da accao dos bloqueadores-beta,
melhorando a sobrevida. Os bloqueadores-beta sao
recomendados na terapéutica da insuficiéncia cardi-
aca, desde que nao haja contra-indicacao. Em varios
estudos aleatorizados o carvedilol, o bisoprolol e o
metoprolol foram associados a reducao da mortalida-
de geral a longo prazo, da mortalidade cardiovascular,
da morte subita e da mortalidade devida a progressao
da insuficiéncia cardiaca em doentes nas classes fun-
cionais II-IV da NYHA. Nestes mesmos estudos ha re-
feréncia a diminuicao do numero de hospitalizacdes,
melhoria da classe funcional e diminuicao dos epi-
sodios de agravamento da insuficiéncia cardiaca com
a utilizacao de bloqueadores-beta.®” No MERIT-HF
concluiu-se que a utilizacdo de metoprolol em dose
tnica diaria, em doentes com ICC, com restante tera-
péutica optimizada, melhorava a sobrevida.® O estudo
COMET confirmou o beneficio do uso de bloquea-
dores beta na mortalidade dos doentes insuficientes
cardiacos, verificando-se aumento da sobrevida com
carvedilol, comparativamente com o metoprolol.*® O



tratamento com carvedilol a longo prazo de doentes
com antecedentes de EAM, com disfuncao sistolica
VE, demonstrou reducao da mortalidade global e
cardiovascular e reducio de recorréncia de EAM nao
fatal, patentes no estudo CAPRICORN.™ O estudo
CIBIS 1T demonstrou o beneficio do uso do bisoprolol
no tratamento de doentes com insuficiéncia cardiaca
estavel, nao sendo estes resultados extrapolaveis para
situacoes de insuficiéncia cardiaca classe IV da NYHA
ou para doentes instaveis.”

O estudo COPERNICUS"? analisou doentes
com insuficiéncia cardiaca grave (classes IIIb-1V),
com disfuncao sistolica VE (FEj < 25%).Observou-
-se uma reducao de 35% na mortalidade geral no
grupo carvedilol. Verificou-se ainda uma reducao de
24% mno risco combinado de mortalidade ou hospi-
talizacdo no mesmo grupo. Pode assim concluir-se
que os beneficios anteriormente demonstrados com
os bloqueadores-beta em doentes com IC ligeira a
moderada também se verificam em formas graves da
IC, pelo menos com recurso ao carvedilol.

Antagonistas da aldosterona
Os antagonistas da aldosterona estao aconselhados
na insuficiéncia cardiaca avancada (Classes I1I-1V da
NYHA),com disfuncao sistolica VE, em associacdo aos
IECA e diuréticos. Existe demonstracdo de melhoria
sintomdtica e da sobrevida. E conhecido o papel lesivo
da aldosterona em doentes com insuficiéncia cardiaca:
promove fibrose vascular e miocardica, deplecao de
magnésio e potassio, retencao de sodio, activacao
simpadtica, inibicio parassimpatica e disfuncio dos
barorreceptores do organismo.”

Os IECA nao suprimem de forma suficiente os
niveis de aldosterona circulante.™

O estudo RALES veio demonstrar que a utiliza-
cao da espironolactona, bloqueadora dos receptores
da aldosterona, para além da restante terapéutica
standard, reduziu de forma significativa os riscos de
morbilidade e mortalidade nos doentes com IC grave
com disfuncao sistolica VE.”

Como efeito adverso importante ha a salientar
a ginecomastia, que pode ser responsavel pelo nao
cumprimento da terapéutica, podendo mesmo ter de
ser interrompida em caso de ginecomastia dolorosa.
Existe uma molécula com baixa afinidade para os
receptores progestagénicos e androgénicos, a eple-
renona,”’ que tem como vantagem o facto de nao
provocar ginecomastia. Tal como a espironolactona,

a adicdo de eplerenona a terapéutica optimizada da
insuficiéncia cardiaca reduz a morbilidade e a mortali-
dade em doentes com IC e disfuncao sistolica VE pos
EAM, como foi referido no estudo EPHESUS."®

Agentes inotrépicos

Doentes com ICC e fibrilhacdo auricular beneficiam
do uso de terapeéutica digitdlica, com melhoria sinto-
matica significativa,'’ independentemente da funcao
ventricular esquerda, para diminuir a resposta ven-
tricular e, deste modo, melhorar a funcdo.”” O estudo
DIG revelou que apesar da digoxina nao reduzir a
mortalidade global ou cardiovascular, reduziu o nu-
mero e tempo de hospitalizacdes por insuficiéncia
cardiaca descompensada.™

Os doentes alcoolicos sao particularmente sus-
ceptiveis a diminuicao dos niveis plasmaticos de
potdssio, magnésio e fosfato, o que pode predispor
a toxicidade digitalica, que se pode manifestar com
arritmias cardiacas.'’

Em doentes que ndo respondem as terapéuticas
acima referidas, pode haver indicacao para a reali-
zacdo de terapéutica inotropica com dobutamina.'®
Os agentes inotropicos sao utilizados para correccao
de alteracoes hemodinamicas em episodios graves
de descompensacao da IC. A dobutamina é o agente
inotropico mais utilizado nestas situacoes. No en-
tanto a sua utilizacao ainda nao foi suficientemente
documentada em estudos aleatorizados, ndo estando
bem caracterizados os seus efeitos em termos de
prognostico.”

Em agudizacoes da insuficiéncia cardiaca com
necessidade de terapéutica inotropica, o uso de
levosimendan parece ter vantagem relativamente a
dobutamina.®

Vasodilatadores e antagonistas dos canais
de calcio

Alguns agentes vasodilatadores mostraram aumentar
a sobrevida dos doentes com insuficiéncia cardiaca,
podendo a funcao miocdrdica ser significativamente
alterada por alteracao da resisténcia e da capacitancia
do leito vascular periférico. Tanto os agentes vasodila-
tadores arteriolares como os venosos estao indicados
na IC, dependendo especificamente da pressao de
enchimento do ventriculo esquerdo e da resisténcia
vascular periférica. Os doentes com edema pulmonar
e pressao de enchimento ventricular esquerda elevada
sdo bons candidatos a terapéutica vasodilatadora.
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Os agentes vasodilatadores podem ser utilizados
como terapéutica adjuvante na insuficiéncia cardiaca
e anteriormente surgiam como terapéutica alternativa
no caso de intolerancia aos IECA. Actualmente os
ARA 11 sdo os farmacos de eleicdo nestas circunstan-
cias. As doses necessdrias da associacdo hidralazina/
dinitrato de isossorbido, para se obter efeito benéfico
significativo sobre a mortalidade, sao muito elevadas.
Nestas doses pode chegar a verificar-se melhoria da
tolerancia ao esforco superior a conseguida com a
utilizacao de enalapril.*

Os nitratos podem ser usados na terapéutica da
angina de peito concomitante ou para alivio sinto-
matico de dispneia aguda.

Os bloqueadores alfa-adrenérgicos nao sao utiliza-
dos na terapéutica da insuficiéncia cardiaca.®

Os antagonistas dos canais de calcio nao sao reco-
mendados como terapéutica da insuficiéncia cardiaca
com disfuncéo sistélica. Um dos elementos mais
estudados deste grupo farmacolégico — amlodipina
—mostrou ter efeito neutro sobre a sobrevida, podendo
ser considerado um farmaco adicional no controlo das
crises anginosas e da HTA destes doentes.”

O estudo PRAISE-1 veio admitir a possibilidade
de haver reducao da mortalidade com a amlodipina
nos doentes com miocardiopatia dilatada nao is-
quémica. Neste estudo, nos insuficientes cardiacos
graves, nao houve aumento da morbilidade ou da
mortalidade.®

O PRAISE-2” foi efectuado com o objectivo de
avaliar melhor o potencial da amlodipina para reduzir
a mortalidade em doentes sem cardiopatia isquémi-
ca. Foram estudados doentes em classe IlIb-1V, que
tinham uma FEj média de 21%. Nao se observou di-
ferenca significativa na mortalidade geral ou cardiaca
entre os grupos placebo e amlodipina. A andlise dos
dados conjuntos do PRAISE-1 e PRAISE-2 sugere
completa neutralidade prognostica.

No estudo V-HeFT III a felodipina demonstrou
ter um efeito vasodilatador bem tolerado nos insu-
ficientes cardiacos submetidos a restante terapéutica
habitual. Nesta populacio verificou-se a presenca de
maior tolerancia ao esforco, com menor depressao da
qualidade de vida no segundo ano de tratamento. Nao
esta, no entanto, bem definida a eficacia da felodipina
nos insuficientes cardiacos.®

Terapéutica antitrombética
O risco de tromboembolismo ¢é elevado em doentes
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com miocardiopatia dilatada com insuficiéncia cardia-
ca congestiva cronica grave. Ja em 1981 alguns autores
recomendavam a anticoagulacao quando a fraccao de
ejeccao VE era inferior a 30% e havia capacidade de
cumprimento do regime terapeéutico instituido.®*

No entanto, ha pouca evidéncia de que a tera-
péutica anti-trombética modifique o risco de morte
ou de eventos vasculares em doentes com IC nao
relacionada com fibrilhacdo auricular (FA) ou com
enfarte do miocdrdio.

Na FA estd indicada a anticoagulacao e no enfarte
de miocardio a antiagregacao ou a anticoagulacao oral
devem ser usadas como profilaxia secundaria.®

Os estudos até a data falharam em mostrar resulta-
dos conclusivos no que se refere a possivel accao be-
néfica da terapéutica anti-trombotica na insuficiéncia
cardiaca. Por outro lado, ha a salientar a controvérsia
existente quanto a potencial interaccao adversa entre
a aspirina e o IECA.%

Nao é possivel recomendar terapéutica anticoagu-
lante ou antiagregante plaquetar cronica em doentes
em ritmo sinusal,®! tendo de se instituir a terapéutica
em funcdo do doente que se apresenta e da situacao
clinica.

Nos doentes com necessidade de acamamento
prolongado em regime hospitalar por insuficiéncia
cardiaca descompensada, a terapéutica com heparina
de baixo peso molecular parece reduzir o risco de
trombose venosa profunda.?’

Transplante cardiaco

O transplante cardiaco é uma opc¢ao em estadios de
insuficiéncia cardiaca terminal. Constatou-se que
individuos com critérios para transplante, que aguar-
dam a sua realizacdo em abstinéncia alcoodlica abso-
luta, apresentam melhoria significativa da fraccao de
ejeccao,” podendo mesmo deixar de haver indicacao
para transplante, visto o risco pos-transplantacio, em
termos de rejeicao e efeitos secundarios da imunossu-
pressao, ser superior ao do tratamento médico.”

Nao é de considerar, por razdes éticas, a realizacdo
de transplantacao em doentes que mantém habitos
etanolicos tendo presente a caréncia de 6rgaos para
transplante.

Prazak et al® referem que a taxa de mortalidade
nos doentes com miocardiopatia dilatada alcooli-
ca, com dilatacao ventricular esquerda acentuada,
associada a ICC grave é muito baixa nos casos de
abstinéncia alcoolica, apresentando estes doentes



um prognostico muito favoravel em relacao aos com
miocardiopatia dilatada idiopatica com caracteristicas
clinicas semelhantes. Assim , a sobrevida no primeiro
grupo de doentes é de 100% ao fim do primeiro ano
e de 81% ao fim de cinco anos, sendo a sobrevida
nos doentes com miocardiopatia dilatada idiopatica
superior a 89% no fim do primeiro ano, e de 48% ao
fim de cinco anos de evolucao da doenca.®

Interac¢oes do alcool com a terapéutica
farmacoldgica

A interaccdo entre varios farmacos cardiovasculares
e o alcool é bem conhecida.

O uso de nitratos pode ter um efeito hipotensor
grave neste grupo de doentes.®™

A ingestao aguda de dlcool, mesmo em doses mo-
deradas, potencia a accao dos agentes anticoagulantes
cumarinicos (varfarina) por inibi¢cdo competitiva dos
receptores enzimaticos hepaticos, havendo uma ten-
déncia aumentada para hemorragia. Existe, também,
interaccdo entre o alcool e o acido acetilsalicilico,
anti-agregante plaquetario, com prolongamento do
tempo de hemorragia.* A relacao entre o dlcool e a
ticlopidina ou o clopidogrel esta ainda pouco estu-
dada, nao havendo dados conclusivos.

Nos doentes com alcoolismo cronico a semi-vida
da varfarina estd diminuida por inducdo dos enzimas
microssémicos hepaticos pelo alcool.® No entanto,
esta diminui¢ao da semivida da varfarina ndo provoca
alteracdo no tempo de protrombina e INR esperados,
por nao interferir com a capacidade de producao
hepatica dos factores de coagulacao, excepto se co-
existir insuficiéncia hepatica.®® Assim os cuidados a
ter em termos de controlo de INR sao idénticos aos
dos doentes que nao consomem bebidas alcoélicas,
medicados com varfarina.

Conclusées

O alcoolismo cronico é uma entidade muito preva-
lente, podendo condicionar patologia cardiaca. Sendo
esta patologia inicialmente assintomatica, o consumo
continuado contribui para a deterioracao progressiva
da funcao miocardica. Varios estudos sugerem que
o consumo didrio igual ou inferior a 30 gramas de
alcool diminui o risco de eventos cardiovasculares,
nomeadamente de enfarte agudo do miocardio. No
entanto, no estado actual do conhecimento, nio ha
evidéncia suficiente que justifique recomendacao de
consumo.

O diagnostico precoce de miocardiopatia dilatada
alcoolica é indispensavel para o tratamento e preven-
cao da evolucao clinica. A sintomatologia caracteris-
tica, as alteracoes analiticas sugestivas de alcoolismo
cronico (nomeadamente o volume globular médio,
a gama-glutamil transpeptidase, a alanina-amino-
transferase e a aspartato-aminotransferase elevados)
e a ecocardiografia (revelando disfuncao diastolica,
eventual dilatacao ventricular esquerda e disfuncao
sistolica) sao importantes factores de diagnostico a ter
em conta. A abstinéncia alcodlica permite a melhoria
sintomadtica, sendo a tnica forma de se conseguir a
regressao da miocardiopatia alcodlica.

A IC por miocardiopatia alcodlica é tratada
de forma semelhante aos outros tipos de insufi-
ciencia cardiaca, com diuréticos, IECA, beta-
-bloqueantes, antagonistas dos receptores da angio-
tensina, antagonistas da aldosterona e digitalicos,
sendo possivel também o uso de agentes inotropicos.
Ha ainda indicacao para terapéutica antiagregante pla-
quetar ou anticoagulacao em subgrupos especificos.

Virios estudos compararam a evolucio clinica de
doentes com graus semelhantes de IC (classes I-1V da
NYHA), atribuida a miocardiopatia dilatada alcoolica
versus idiopatica, tendo-se verificado a existéncia de
muito melhor prognéstico no primeiro caso quando
ha paragem da ingestao alcodlica.

E necessaria uma melhor compreensao fisiopatol6-
gica, anatomo-patologica e bioquimica desta entidade
com caracteristicas tdo proprias e com implicacoes
diagnosticas e terapéuticas especificas. B
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