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Intoxicac&do por Organo-Fosforado e Necrose Miocardica
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Sao Paulo, SP
Paciente masculino, de 46 anos, foi internado no Organophosphate Intoxication and
centro de terapia intensiva com quadro de ingestéo volun- Myocardial Necrosis
taria de 100ml de malathion ha 8h. Queixava-se de ardor
na face anterior do térax. Estava torporoso. O exame A man (46 years-old) was admitted to the intensive

cardiovascular era normal e a ventilacdo espontanea c4e ynit (ICU) with a history that eight hours before he
com muitos roncos na ausculta pulmonar. Foi medicado o4 voluntarily drank 100ml of malathion. He com-

com atropina e contrathion, evoluindo para 0 coma. O yjained of a burning pain on the anterior thorax and was
eletrocardiograma apresentou lesdo subendocardica em ¢qnqsed. His cardiovascular evaluation was normal and

parede inferior, alteracdes difusas da repolarizacdo s preathing was heavy with some rales on the pulmonary
ventricular e aumento do intervalo QT. As enzimas cardi- 5 ,scultation. He was treated with atropine and

acas se elevaram. No 8° dia o paciente foi a 6bito e aanali- oonirathion and rapidly evolved into coma. Electrocar-

se anatomopatologica do coragao revelou: artérias  giogram showed subendocardial lesion in the inferior
coronarias normais em toda a extensao, e focos difusos dey, 5 ith diffuse ly altered ventricular repolarization and

necrose miocardica. Este € o 1° caso de diagnostico de jcrease QT interval. During the ICU period his cardiac
necrose miocardica comprovada por anatomopatol6gico g yme levels also raised. The patient died in the 8th day
em intoxicagdo por 6rgano-fosforado. A necrose miocar-  a¢er admission. The pathological evaluation of the heart
dica difusa pode ser aresponsavel pelas alteracoes cardi- reyealed foci of myocardial necrosis. This is the 1st case of
acas comumente encontradas. medical literature with histological confirmation of
myocardial necrosis from organophosphate intoxication.
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Os organo-fosforados séo varios tipos de inseticidas merosos fatores, tais como a dose ingerida, caracteristicas
gue possuem em comum o mesmo tipo de radical 6rgano-do inseticida, tipo de excre¢édo, e a conduta terapéutica
fosforado. Quase todos séo toxicos, existindo uma grande Os efeitos muscarinicos incluem anorexia, nduseas,
variabilidade em relagao aos diversos compostos quimicos. vomitos, dores abdominais, aumento da amplitude das con-
Podem penetrar no organismo pelo tubo gastrintestinal, tracdes e do peristaltismo gastrintestinal, diarréia, aumento
pulmdes e pele, porém a ingestéo acidental ou voluntaria da secre¢éo das glandulas exdcrinas com sudorese excessi-
como tentativa de suicidio constitui a principal causa de in- va, sialorréia e lacrimejameritoHa disturbios respiratori-
toxicagdo. Agem inibindo as colinesterases, que sdo asos com dispnéia, cianose e acumulo de secrecdes bron-
enzimas que hidrolisam a acetilcolina. Desta forma a pre- quicas. A miose, achado relativamente comum, as vezes é
senca continuada destas acetilcolinas e analogos nas termiebservada algumas horas ap6s uma midriase ficial
nacdes nervosas resultam em propagacao repetidado esti-  Os efeitos nicotinicos séo expressos por tremores de
mulo nervoseé. lingua, labios, olhos, palpebras, espasmos e fasciculacdes

As manifestacdes clinicas sdo secundarias ao acu- musculares. As manifesta¢gfes no sistema nervoso central
mulo de acetilcolina nas terminacdes nervosas com efeitosincluem cefaléia, tontura, tremores, ataxia, distirbios da pa-
muscarinicos e nicotinicos. Em geral o quadro clinico € ex- lavra, convulsdes tbnico-clénicas e coma.
tenso sendo que a intensidade e gravidade depende de nu- As manifestagdes cardiacas mais relatadas nalitera-
tura compreendem principalmente aumento do intervalo
QT, arritmias ventriculares malignas como o torsade de
Pointes, acreditando-se que seja devido a intensa estimu-
Escola Paulista de Medicina - UNIFESP - S&o Paulo . lac&o simpatica das fibras miocardicas. Ha também relatos
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pulmonar havia roncos disseminados e estertores de gros-

Relato do caso sas bolhas. O abdome era flacido, sem visceromegalias. O
exame vascular periférico eranormal.
Paciente de 46 anos, masculino, branco, procurou o Os exames subsidiarios de entrada revelaram: radio-

pronto-socorro de sua cidade com histéria de ingestao agu-grafia de térax normal. No eletrocardiograma (ECG) o ritmo
da, voluntéria, de quantidade aproximada de 100ml de era sinusal, com complexos QRS, onda T e segmento ST
rhodiatox (malathion) h4 8h. Foi medicado com atropinae normais. Glicemia de 108mg/dL; uréia= 28mg/dL;
lavagem gastrica, sendo encaminhado em seguida para umareatinina= 1,4 mg/dL; sédio= 138 mEq/L; potassio=
unidade de terapia intensiva. No momento da admisséao 3,2mEg/L; gasometriaarterial pH=7,38, Paly,0mmHg,
queixava-se de dor precordial em queimacdo de pequenaPaCQ=33,0mmHg, HC(-18,8, SaT(>=94,4%.

intensidade, sem irradiacdo. Estava torporoso, com miose O paciente foi medicado com as medidas gerais de
bilateral, e intensa sialorréia. A pressao arterial =130 X suporte intensivo, atropina e contrathion. No 3° dia de
80mmHg, o pulso 100bpm regular, as bulhas cardiacas ritmi- internag&o houve piora do nivel de consciéncia,
cas e normofonéticas sem sopros, sem atritos ou B3. Encon-bradipnéia, necessitando de intubacdo orotraqueal e
trava-se eupnéico com ventilagdo espontanea e na auscultaventilagcdo mecanica.
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Fig. 1 - Eletrocardiograma de paciente com intoxicacéo por érgano-fosforado
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Durante a evolug&o o0 ECG ja mostrava no 2° dia (fig. 1)
lesdo subendocardica em parede inferior e altera¢cbes d3
repolarizagdo em parede anterior. Durante a evolug&o estas altef
racdes desapareceram, porém com aumento do intervalo QT .

As enzimas cardiacas (CPK e CKMB em U/L) apresen-
taram elevagfes compativeis com necrose miocardica: 1°di
CPK=30 CKMB=22; 2° dia CPK=270 CKMB=23; 3°dia
CPK=386 CKMB=25; 4° dia CPK=170 CKMB=13; 5° dia
CPK=73 CKMB=8; 6° dia CPK=36 CKMB=26; 7° dia
CPK=101 CKMB=4; 8°dia CPK=36 CKMB=0.

O ecocardiograma realizado no 4° dia foi normal.

No 8° dia de internacédo evoluiu com piora da funcao
pulmonar, com acimulo exagerado de secregdes, hipoxia, ; AL
indo ao ébito por fibrilagéo ventricular refrataria. Fig._3 - l.\lecro.se.de coagulacao do miocé}rdio: miofibr?las~contr§1id_as ede citoplgs'nja

. eosindfilos, hialino, com perda total de niicleos e estriagdes, e infiltrado leucocitario

O exame anatomopatoléglco do corac;éo revelou: os intersticial. (Notar & esquerda, miofibrilas sem necrose) aumento 100x. Tricromio de

cortes seriados das artérias coronarias, mostraram em toda#asson.

a extensao, artérias de parede e calibre normais (fig.2). Os

cortes das paredes cardiacas mostraram pequenos focos

esparsos de tecido amarelado e contornos avermelhados. Aem uma 32 fase, a da toxicidade miocéardica, expressa por
microscopia havia focos de fibras musculares intensamenteprolongamento do intervalo QT com torsade de pointes
aciddfilas, de citoplasma granuloso, com perda total de nu- Alesdo miocardica € pouco relatada na literatura e refe-
cleos e estriagdes. Os espacos entre as fibras alteradas comida apenas como conjecturas para explicar a origem das
tinham leucécitos, neutrofilos, linfécitos e macrofagos con- - arritmias. Kiss e Fazekas relatam que alteracées histolégicas
tendo pigmento de hemossiderina e sarcolema de fibrasencontradas em seus pacientes como a hemorragia perica-
musculares em desagregacéo. Concluséo: focos difusos depilar, pequenas areas de necroses e de fibrose intercaladas

necrose de coagulagéo do miocardio (fig. 3). com areas hormais sao aspectos potenciais para a formacéo dos
mecanismos de reentrada e heterogeneidade da repolarizacao,
Discussao explicando assim as arritmias ventriculares compgitéxas

No presente caso a hecrose miocéardica ficou evidente,

As manifestac8es cardiacas nas intoxicac6es por Or- pois além das alteracdes eletrocardiogréficas sugestivas de
gano-fosforados incluem hipotenséo, faléncia cardiaca e leséo subendocardica e a liberagdo enzimética compativel
arritmias®. A toxicidade cardiaca é classificada classica- com necrose, a andlise histolégica revelou mdltiplas areas
mente como se desenvolvendo em duas fases. Na 12 fasaje necrose difusas pelo miocardio. O padrdo enzimatico é
h& umaintensa estimulacdo simpética levando ataquicardiabem diferente daquele encontrado no infarto agudo no
sinusal e, apos esta fase, ha intensa descarga parassinmiocardio classico, apresentando um padrdo intermitente
péatica com aparecimento de bloqueios atrioventriculares e de liberagdo enzimatica, sem uma curva caracteristica. Este
alteracBes inespecificas naonda T e segmento ST. Em gerapadrao enzimatico de CPK-MB quase que constante, sem
as arritmias, freqientemente letais, como o torsade de curva, ja foi observado pelos autores em outros casos de
Pointes, ocorrem entre 0 3° e 15°dialguns autores suge-  intoxicagdo exdgena com necrose miocafdica

As anormalidades da repolarizacao e as arritmias ven-
triculares em geral sdo agravadas pelo uso da atropina e
derivados das oximas, mas ndo estdo diretamente relacio-
nadas com o uso destas medicacfes. Apesar do presente
caso apresentar altera¢des importantes na repolarizacao
ventricular e prolongamento no intervalo QT n&o apresen-
tou nenhum tipo de arritmia supra ou ventricular. Na maioria
das séries estudadas a andlise dos eletrdlitos séricos foram
normais. Alguns acreditam que o QT longo e as arritmias
ventriculares se devam a intensa e desigual estimulacao
simpatica das fibras miocardicadlo presente caso nédo
houve alteracBes nos eletrélitos séricos.

Acreditamos que esta necrose miocéardica difusa pos-
saser aresponsavel pelas altera¢des cardiacas comumente
encontradas neste tipo de intoxicacdo exdgena. O paciente
: : gt nao recebeu durante a internacéo outras drogas que pos-
Fig. 2—Coiso|gio de artéria coéde aspecto ormale limen preservado. sam estar implicadas com areas de necrose, COMo porexem-
Aumento 20x. Tricrdmio de Masson. plo as catecolaminas, havendo uma relacéo direta do

organo-fosforado com a necrose miocéardica.
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