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Introducao

A cardiomiopatia hipertréfica (CMH) é a doenga cardfaca
de origem genética mais comum. Ela tem uma herancga
autossdOmica dominante e, até o momento, nas 1400
mutagdes envolvidas na sua patogénese identificaram-se 11
genes, sendo os mais comuns a cadeia pesada da B-miosina
(MYH?), a proteina C de ligacdo a miosina (MYBPC3), e a
troponina T (TNNT2), que codificam proteinas sarcoméricas
cardiacas.' Ha trés mutagdes que atuam na sua fisiopatologia,
sendo elas a missense, insergdes e supressdes. A mutagao
mais comum é a missense, que causa uma troca pontual entre
dois dcidos nucléicos, acarretando mudanca na conformacao
do nucleotideo, levando a formagao de um cédon que
codifica um aminodcido diferente.??

A CMH promove alteragdes na estrutura cardiaca,
sendo a hipertrofia ventricular esquerda (HVE) sem outra
etiologia de base, a alteragao anatomica mais comum.* A
sua sintomatologia varia de acordo com os perfis da CMH,
e pode apresentar-se de forma assintomadtica, sintomas
menores como dispneia ao esforgo, precordialgia, fadiga,
pré-sincope e sincope, ou de forma grave, que evoluem com
insuficiéncia cardiaca (IC) avancada, arritmias ventriculares
e atriais, até mesmo morte cardiaca sibita.*>

A prevaléncia de CMH é estimada em 0,2% da populagao
adulta, e por esse motivo o diagnéstico precoce, com
ecocardiografia e ressonancia cardiaca, principalmente,
em grupos de risco, como atletas, é essencial, pois nesses
pacientes se pode instituir tratamentos para a reducao septal
e, assim melhorar a sua qualidade de vida e proporcionar a
continuidade da prética esportiva.®
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A presenca de outras comorbidades juntamente com a
CMH pode ocorrer em alguns pacientes, sendo a doenga
arterial coronariana (DAC) uma das possibilidades. Nesse
perfil de pacientes, que possuem DAC e CMH, muitas vezes
se faz necessario o tratamento percutaneo simultaneo das
duas condigbes.” A realizacao concomitante de angioplastia
coronariana e embolizagao septal sdo estratégias conhecidas
que podem ser feitas em conjunto, no mesmo procedimento.

Dentre os tratamentos propostos para a CMH, o padrao
ouro € a cirurgia, mas atualmente propostas de intervengdo
percutanea tém ganhado espago por apresentar resultados
clinicos semelhantes ao tratamento padrao na reducao do
gradiente e da espessura do septo proporcionando a melhora
dos sintomas. Agente nao alcodlico como o copolimero de
etileno-alcool vinilico (EVOH - Onyx®, Micro Therapeutics,
Inc. ev3 Neurovascular Irvine, CA, USA), ja usado com
sucesso em embolizacdo de aneurismas e malformagoes
arteriovenosas, tem sido implementado na reducao septal,
pois tem propriedade ndo adesiva, menos trombogénica,
capaz de penetrar artérias profundas. Sua seguranca se baseia
na maior viscosidade e tempo de polimerizacao, quando
comparado a substancia alcodlicas.®"

O objetivo desse trabalho é relatar o caso de um paciente
com CMH sintomético submetido a embolizagdo septal
com EVOH (Onyx®) associado a realizagdo de angioplastia
percutdnea da artéria descendente anterior (ADA) de
maneira concomitante. Esse estudo foi aprovado pelo Comité
de ética do Hospital de Urgéncias de CGoids sob o ndmero
CAAE: 81824624.6.0000.0033.

Relato de Caso

Paciente do sexo feminino, 62 anos, portadora de CMH
septal em segmentos basal e médio do septo intraventricular,
com relatos de dispneia progressiva e intolerancia aos
esforcos nos Gltimos sete meses, classificada em New York
Heart Association (NYHA) 1ll, na admissdao. Paciente em
tratamento regular das comorbidades (hipertensao arterial,
diabetes mellitus e dislipidemia).

Ao exame fisico, se encontrava estdvel
hemodinamicamente, eupneica e sem sinais de desconforto
respiratério. Ritmo cardfaco regular em dois tempos, sem
sopros. O eletrocardiograma (ECG) pré procedimento
demonstrava ritmo sinusal, intervalo PR normal, com sinais
de sobrecarga ventricular esquerda (padrao strain). Realizou
ecocardiograma transesofdgico no pré-operatério, que
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evidenciou aumento importante e assimétrico da espessura
miocdrdica do ventriculo esquerdo, mais acentuado nos
segmentos basal e médio da parede septal (medindo até 20
mm), gerando aceleragdo do fluxo sistélico na via de saida
do ventriculo esquerdo, com gradiente dinamico méaximo
de 160 mmHg.

Foi submetida a cineangiocoronariografia que revelou
calcificagoes e lesao obstrutiva de 80% em terco médio
da ADA e na origem e tergo proximal do segundo ramo
diagonal. Além disso, evidenciou primeiro e segundo ramos
septais com origem da ADA, viaveis para a realizagdo da
terapia redutora septal (Figura TA). Na manometria invasiva,
o gradiente intraventricular era de 180 mmHg (Figura 3A).

Em decorréncia da refratariedade dos sintomas a
terapéutica otimizada e a presenga de lesdo coronariana
obstrutiva grave, se procedeu com internagao hospitalar
e programagao de tratamento: angioplastia transluminal
coronariana da artéria descendente anterior e embolizacdo
de primeiro e segundo ramos septais com EVOH (Onyx®)
em uma (nica etapa.

O procedimento foi realizado sob sedagao e anestesia
local, via artéria femoral direita com introdutor 6F (CORDIS
AVANTI®+) com passagem de cateter guia XB 3.5 6F
(Cordis, Warren, NJ, EUA), puncionada artéria radial direita
com introdutor 5F radial com passagem de cateter Pig Tail
posicionando-o na porgdo apical do VE para manometria
simultanea com o cateter XB jd posicionado na aorta.
Ap6s cateterizagao do tronco da corondria esquerda (TCE)
avangamos o fio-guia Avigo® 0,014" no primeiro ramo septal
e através deste o microcateter Echelon® 10 “dimetilsulféxido
(DMSO) Compatible”. Posicionamos um segundo fio-guia
0,014” na porgao distal da ADA e através desta um balao
oclusor HyperGlide® Occlusion Balloon System 4.0x20mm
(ambos Micro Therapeutics, Inc. ev3 Neurovascular, Irvine,
CA, USA) ocluindo o segmento da origem do primeiro ramo
septal. Este é um baldo complacente, atraumatico, usado
no territério neurovascular, transita sobre fio-guia 0,014” e
necessita da presenga deste no seu interior para ser insuflado.
Realizado teste de oclusdo do ramo septal pela insuflagao

do balao HyperClide® e injecao de contraste através do
microcateter, sem refluxo para ADA e TCE, e sem outras
conexdes com o vaso estudado. Com o objetivo de prevenir
a polimerizagdo do EVOH (Onyx®) dentro do lGmen do
microcateter em contato com o soro ou sangue, injetamos
o solvente DMSO, que compde o kit, com volume exato
para preenché-lo (espago morto de 0,34ml), imediatamente
a seguir injetamos lentamente cerca de 2 a 3 ml do EVOH
(Onyx®) até total opacificagdo do ramo septal (Figura 2A) nao
permitindo refluxo do mesmo para ADA. Ao final notamos
fluxo distal preservado TIMI-II e oclusdo total do ramo septal
visualizado pela radiopacidade do EVOH (Onyx®) (Figura
2B). A manometria (figura 3A e 3B) evidenciou melhora
importante do gradiente de pressdo na via de safda do
ventriculo esquerdo (VSVE), reduzindo-se de 180 mmHg
para 15 mmHg ao final do procedimento.

Ap6s a realizagao da embolizagdo, se prosseguiu com a
angioplastia transluminal coronariana da ADA em etapa Gnica
conforme programagdo. Avangada da corda guia 0,014” e
transposicao da lesdo de ADA. Realizada pré dilatagao da
lesao com balao 3.0x20 mm. Implante de stent farmacoldgico
3.5x38 mm, com sucesso. Foi ainda realizada pés dilatagao
com balao nao complacente 3.5x8 mm. Lesao do segundo
ramo diagonal mantida em tratamento clinico. Ao término do
procedimento, na avaliagdo do ECG, a paciente se mantinha
em ritmo sinusal, sem sinais de bloqueio atrioventricular de
qualquer grau e/ou alteragoes isquémicas, com fluxo distal
preservado TIMI III (Figura 1B). Posteriormente, foi realizada
a retirada do introdutor com compressao manual do local
de puncao para hemostasia.

A paciente foi encaminhada a Unidade de Terapia
Intensiva, estavel hemodinamicamente, respirando em ar
ambiente. Realizou ecocardiograma transtoracico (ETT) 72
horas apds o procedimento que evidenciou septo 14 mm
(-6 mm em relacdo ao basal), obstrugao dindmica na via
de saida do VE em repouso determinando gradiente de 73
mmHg, portanto 110 mmHg a menos que o valor basal pré
procedimento, porém 60 mmHga mais que o p6s-operatério
imediato. Tal variacao é descrita em casos de ablagao septal

Figura 1 - Angiografia e angioplastia da artéria descendente anterior (ADA). 1A) Lesdo de 80% no terco médio da ADA, pré-intervengéo.
1B) Apds intervengdo por angioplastia transluminal percutdnea com implante de um stent farmacoldgico.
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A

B

Figura 2 - Embolizagdo septal. 2A) Opacificagdo do ramo septal ndo permitindo refluxo do mesmo para artéria descendente anterior
(ADA). 2B) Final do procedimento evidenciando fluxo distal preservado TIMI-Ill e oclusdo total do ramo septal visualizado pela

radiopacidade do EVOH (Onyx®).

Figura 3 - Manometrias. 3A) Manometria obtida durante o procedimento, sendo o gradiente VE/Ao pré- procedimento de 180 mmHg.

3B) Melhora do gradiente apds a embolizagdo septal (15 mmHg).

como resposta trifdsica que compreende a queda abruta
do gradiente inicial, “piora” nos primeiros trés a seis meses
provavelmente pelo edema do musculo ablacionado e
retorno, no terceiro momento, a gradientes mais baixos.

Recebeu alta hospitalar 72 horas apés o procedimento,
sem queixas e/ou intercorréncias ao longo da internagao,
mantendo estabilidade hemodinamica, apresentando classe
funcional NYHA I1. Foi programado seguimento ambulatorial
com a equipe da cardiologia, terapia otimizada e realizagao
de um novo ecocardiograma apds controle adequado da
frequéncia cardiaca para avaliar gradiente intraventricular.
Foi realizado um novo ETT de controle, quatro meses apés o
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procedimento, onde se observou septo interventricular de 14
mm com gradiente na VSVE de 39 mmHg, com regurgitagao
mitral leve pelo movimento anterior sistélico (MAS) da valva
mitral. Na avaliacao clinica, também apds quatro meses,
a paciente foi classificada como NYHA |, relatando estar
assintomatica.

Discussao

Nos pacientes com CMH que sdo eleitos para proceder
com a terapia de redugdo septal, a miectomia e a ablagao
com alcool sao terapias ja estabelecidas. '
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Em alguns casos selecionados, quando ha a presenca
concomitante de CMH e DAC, a embolizagao septal em
conjunto com a angioplastia do vaso acometido é um
procedimento viavel, como demonstrado por Honda et al.,
que descreveram a realizagdo concomitante da embolizagao
septal com etanol e angioplastia da ADA mostrando ser
segura a realizagdo de ambos os tratamentos durante um
mesmo procedimento.” No caso clinico aqui relatado,
foi realizado o tratamento concomitante de CMH com
embolizacao nao alcodlica e da DAC. A utilizagao do EVOH
(Onyx®) como agente para embolizagao septal em conjunto
com a realizagdo de angioplastia da ADA ainda nao foi
descrita. Nosso relato se trata do primeiro caso descrito na
literatura em que houve realizacao conjunta de embolizacao
septal com EVOH (Onyx®) e angioplastia da ADA.

Os agentes nao alcodlicos tém sido introduzidos na
pratica clinica mais recente, reduzindo o gradiente na VSVE
gerando uma isquemia mais localizada. Entretanto, quando
comparados ao dlcool, esses agentes parecem nao mostrar
0s mesmos resultados em longo prazo, devido a recidiva do
gradiente na VSVE por retorno ou persisténcia das alteragbes
fixas (espessura do septo) e dindmicas (espessamento sistélico
e estreitamento desse “tdnel” com aceleracao do fluxo e
MAS) provavelmente por novas colaterais irrigando o septo.>®

O EVOH (Onyx®) tem se tornado uma alternativa
no tratamento da reducdo septal na CMH devido a
sua propriedade nao adesiva, menos trombogénica e a
capacidade de penetrar artérias septais mais profundas. Tal
polimero, se torna seguro devido a maior viscosidade e tempo
de polimerizagdo, quando comparado a outros substancias.
Cabe destacar que a visibilidade de substancias como Onyx®
em embolizagoes se deve ao tantalo, que é radiopaco,
sendo que o EVOH serve apenas como transportador para
essa substancia, permitindo melhor visualizagao e controle
durante o procedimento.*>®

Apesar dos beneficios do EVOH, como o Onyx®, e
da visibilidade do tantalo, a embolizagéo septal na CMH
apresenta limitagoes significativas. Entre elas, se destaca a
dificuldade em controlar a injecao em vasos pequenos e
complexos, o que eleva o risco de atingir areas indesejadas,
uma preocupagao também abordada em contextos de
tratamento endovascular, como o de malformacgoes
arteriovenosas intracranianas.' Além disso, o EVOH exige
solventes especificos, como o DMSO, e uma manipulagao
cuidadosa. Apesar das vantagens potenciais, a utilizagao do
EVOH para embolizacdo apresenta certas limitagbes em
comparagao com a técnica consagrada do dlcool absoluto. O
custo do procedimento € significativamente maior, uma vez
que o EVOH exige microcateteres especificos compativeis
com DMSO, encarecendo o material. Além disso, a
necessidade de um cateter para cada ramo septal eleva
ainda mais os custos em casos de embolizagdo de mdltiplos
ramos. Outra limitagao relevante reside na dificuldade da
cateterizacdo seletiva dos ramos septais com fios-guia e
microcateteres. Este desafio é particularmente acentuado em
pacientes com DAC (com ou sem calcificagdes) e/ou stents
previamente implantados, como observado no caso aqui
relatado. Adicionalmente, existem riscos de complicagoes
como bloqueios cardiacos, que podem demandar o implante

de marca-passo, e arritmias. A técnica também possui uma
curva de aprendizagem e ha uma caréncia de dados de
longo prazo para avaliar sua durabilidade e seguranga em
comparagao com outras abordagens terapéuticas.™

Um trabalho realizado na Turquia por Asil et al., utilizou
o EVOH (Onyx®) para embolizagao septal em 25 pacientes
com CMH. Nesse estudo, dois dos pacientes cursaram
com bloqueio AV completo e implante de MP, porém,
sem dependéncia do MP a longo prazo, mantendo-se
apenas um Bloqueio de Ramo Esquerdo no seguimento
eletrocardiogréfico. Houve refluxo do EVOH (Onyx®) para
a artéria diagonal em um paciente, sem implicagao clinica
e eletrocardiografica. Além disso, houve embolizagao de
duas artérias septais de cinco pacientes por resultados
hemodindmicos nao satisfatérios.”" Nesse estudo houve
melhora da CF, queda do Peptideo Natriurético Atrial
(BNP) além de queda imediata do gradiente na VSVE
(mediana de 68 mmHg para 20 mmHg). Entretanto, trés
pacientes nao apresentaram redugdo do gradiente da VSVE
apos seis meses, a despeito da queda desse gradiente no
pés-operatério imediato."” Em nosso relato de caso, nao
houve manifestacao de bloqueio AV, além de melhora mais
importante do gradiente na VSVE de 180mmHg para 15
mmHg (queda de 91% comparado com 70% do estudo
turco), além de ser o primeiro caso relatado com realizagao
de angioplastia concomitante a embolizagao e com
resultado angiografico satisfatério apds o procedimento e
sem complicagdes.

Sabe-se que o fator mais comum que contribui para o
desenvolvimento da obstrugdo da VSVE é o MAS da valva
mitral contra o septo interventricular."”® No nosso relato,
observamos uma melhora significativa no MAS da valva
mitral. No ecocardiograma pré-operatério, a valva mitral
apresentava espessamento discreto, com abertura preservada
e MAS da cuspide anterior, gerando uma regurgitagao de
grau acentuado. Ja no ETT realizado no terceiro dia de
pos-operatério, a valva mitral ainda apresentava MAS do
folheto anterior e regurgitacao de grau moderado no inicio
do exame, que se tornou leve com a redugao da frequéncia
cardiaca (FC) de 115 bpm para 90 bpm. O novo ETT
realizado quatro meses apds a alta mais uma vez evidenciou
MAS leve, com FC de 62 bpm.

O seguimento ap6s procedimento com EVOH (Onyx®)
é essencial. No trabalho realizado por Asil et al., ndo houve
avaliagdo de areas de fibrose apds as embolizagdes, e o
seguimento foi realizado pelo ETT, por ser um método nao
invasivo e mais disponivel." Ja em nosso relato de caso, a
afericao do gradiente foi feita por manometria direta, dando
mais fidedignidade as medidas realizadas.

A diminuicao significativa do gradiente de pressao apds
a embolizagao septal, como observado neste caso, é o pilar
fisiolégico para a melhora dos sintomas da CMH. Essa redugao
efetiva da obstrugao na VSVE e a consequente otimizagao
do fluxo sanguineo proporcionam um alivio substancial dos
sintomas incapacitantes que antes comprometiam gravemente
a qualidade de vida do paciente.’'® Essa resposta positiva
sobre os sintomas se manifesta na melhora da classe funcional
pelo escore da NYHA. Em nosso relato, a paciente, apds
quatro meses do procedimento, foi classificada em NYHA 1,
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indicando um progresso importante em relagao a sua condigao
basal de NYHA III.

Esse estudo possui limitagdes que precisam ser destacadas.
Nao foi realizada a troponina antes e ap6s as intervengoes.
Os resultados foram acompanhados pelo ETT, por ser
um método nao invasivo e mais acessivel, estando,
portanto, sujeitos ao viés do examinador. Outro fator a ser
mencionado é a auséncia do seguimento em um prazo maior.
Reconhecemos que o ideal seria ter o acompanhamento por
um perfodo superior a 12 meses, visando investigar eventuais
mudangas nos gradientes e na anatomia dos septos, além de
se documentar a evolugao do quadro clinico pelo escore de
NYHA, além de outros possiveis eventos clinicos. Importante
ainda ressaltar que o presente relato ndo realizou uma
avaliagdo mais abrangente da qualidade de vida utilizando
questiondrios especificos.

Conclusao

O presente relato de caso demonstra o sucesso da
embolizagao septal na CMH sintomatica, utilizando o agente
embélico EVOH (Onyx®), evidenciado por um resultado
angiografico pés-procedimento satisfatério e a auséncia
de complicagbes, com diminuicdo marcante do gradiente
intraventricular. Adicionalmente, este caso ilustra a viabilidade
e o sucesso da realizacdo concomitante da embolizacao
septal com EVOH (Onyx®) e da angioplastia percutanea
da ADA no mesmo paciente. Embora promissores, estes
achados em um Unico caso reforcam a necessidade de
estudos clinicos prospectivos e randomizados para comparar
a eficacia e seguranga da embolizagdo com EVOH em relagao
as terapias convencionais de reducao septal e para avaliar
sistematicamente a seguranga e os beneficios da abordagem
combinada em pacientes com CMH e DAC concomitante.
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