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Reativacao da Sarcoidose Cardiaca em um Coracao Transplantado:
Um Caso Incomum de Nova Disfuncao do Enxerto
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Introducao

A sarcoidose cardiaca (SC) é uma manifestacao
incomum, porém potencialmente fatal, da sarcoidose
sistémica. A recorréncia da SC apés transplante cardiaco
(TC) é um evento extremamente raro e representa um
desafio diagnéstico significativo.
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Paciente do sexo feminino, 50 anos, admitida em nosso
servigo por disfuncdo nova do enxerto, com reducao da fragao
de ejegao do ventriculo esquerdo (FEVE) ao ecocardiograma
transtorécico de rotina (de 64% para 45%), assintomatica.

A SC foi diagnosticada aos 39 anos, se manifestou
inicialmente com bloqueio atrioventricular de alto grau
com implante de marcapasso aos 37 anos. O paciente
desenvolveu insuficiéncia cardiaca avancada com fracdo de
ejecao reduzida, com miiltiplas hospitalizagdes, e permaneceu
sintomatica apesar do tratamento clinico otimizado. Aos 39
anos, foi realizado TC ortot6pico bicaval.

O paciente apresentou uma recuperagao precoce
tranquila e sem intercorréncias ap6s o TC, com resultados
consistentemente negativos na biépsia endomiocérdica (BEM)
de vigilancia e titulagao gradual da ciclosporina. A terapia
imunossupressora de longo prazo incluiu ciclosporina 50 mg.
duas vezes ao dia, micofenolato de mofetil 500 mg duas vezes
ao dia e prednisona 5 mg ao dia.

Dada a nova reducao da FEVE em um coracao
transplantado, as hip6teses de rejeicao do enxerto, infecgao
oculta, doenca vascular do enxerto cardiaco (DEV) e
reativacao da SC foram consideradas.
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Os exames de sangue iniciais revelaram proteina C-reativa
<0,4mg/L [NR: 1-3mg/L], peptideo natriurético tipo B de
380pg/mL [NR: <100pg/mL], troponina | ultrassensivel de
17ng/L INR <16ng/L] e nivel sérico de ciclosporina de 210ng/mL.
Eletrocardiograma em ritmo sinusal, prévio bloqueio de ramo
direito e indice cardiotoracico normal na radiografia de térax,
com fios metalicos de esternotomia prévia.

Investigagoes adicionais para um possivel foco infeccioso
oculto, incluindo exames de imagem, hemoculturas e uroculturas,
apresentaram resultados negativos. Uma BEM foi entao realizada,
revelando rejeicao celular 1R e nenhuma evidéncia de rejeigao
humoral (Figura 1), e o painel de anticorpos reativos nao mostrou
anticorpos especificos do doador. No cateterismo cardiaco, ndo
havia evidéncia de DEV (Figura 2).

A ressonancia magnética cardiaca (RMC) demonstrou
presenca de edema e realce tardio multifocal de padrao meso
subepicdrdico ndo isquémico, com predominio nas regides
antero-septal, infero-septal, inferior e médio-basal inferolateral
do ventriculo esquerdo, compativel com miocardiopatia
inflamatéria (Figura 3), e a tomografia por emissao de pédsitrons
- tomografia computadorizada (PET-CT), solicitada para avaliar
possivel sarcoidose no coragao transplantado, demonstrou
discreta captagao heterogénea e multifocal do radiofdrmaco nas
paredes infero-septal basal, inferior e infero-lateral do ventriculo
esquerdo (SUVmax: 2,4) (Figura 4). Além da captagao cardiaca,
0 exame também demonstrou linfonodo intraparotideo direito
(SUVmax: 2,9), inespecifico, provavelmente de natureza
inflamatéria ou reativa.

Devido a possibilidade de reativagao da SC no coragao
transplantado, a decisao foi iniciar o tratamento visando o
diagnéstico mais provével, com base na histéria cardiaca prévia
do paciente, achados de ressonancia magnética cardiaca e PET-
CT, com evidéncia de manifestagao extracardiaca de sarcoidose,
e a exclusao de alternativas menos provaveis. A dose de
corticosteroide foi aumentada para 0,5 mg/kg por dia durante 3
meses. Nao foram feitas alteragdes na terapia imunossupressora
basal, pois o paciente ja estava recebendo doses-alvo de
micofenolato mofetil e ciclosporina, com esta tltima mantida
em um nivel sérico adequado. O ecocardiograma transtoracico
de controle ap6s a terapia inicial com corticosteroides mostrou
melhora da FEVE, de 45% para 57%.

Discussao

Em individuos com sarcoidose sistémica, o pulmao é
o 6rgao mais frequentemente envolvido, sendo afetado
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Figura 1 - Fotomicrografias da ultima biopsia endomiocardica mostrando (a) Auséncia de infiltrado inflamatdrio ou fibrose. (b) Foco
minimo de lesdo miocérdica (setas pretas) e fibrose leve (F). O grau de rejei¢do celular aguda foi de 1R. Os fragmentos foram
seccionados em vdrios niveis, e ndo havia evidéncia de granulomas. Coloragdo com hematoxilina-eosina, aumentos das objetivas de

10X e 20X, respectivamente.

Figura 2 - Angiografia corondria invasiva. (a) Vista obliqua anterior direita mostrando a artéria corondria direita sem lesées obstrutivas
significativas. (b) Vista caudal obliqua anterior esquerda mostrando a artéria corondria esquerda, com as artérias descendente anterior

esquerda e circunflexa livres de estenose critica.

em até 90% dos casos. Embora 20% dos pacientes com
sarcoidose sistémica encaminhados para exames de imagem
apresentem envolvimento cardiaco, a doenga clinicamente
manifesta é encontrada em apenas 5%." Outros locais de
envolvimento incluem o sistema linfatico, manifestagdes
cutdneas, sistema ocular, figado e baco, sistema neurolégico
e musculoesquelético e glandulas salivares, com aumento de
volume, particularmente das glandulas pardtidas."

Embora o TC seja uma terapia definitiva para a SC
em estagio terminal com insuficiéncia cardiaca refrataria

ou arritmias com risco de vida, a recorréncia da SC no
coragao transplantado apresenta desafios diagndsticos e de
manejo,** como ilustrado neste caso. A recorréncia da SC
pos-transplante é um fenémeno raro, variando de 5% a 18%
na literatura. Apesar da baixa prevaléncia, o potencial de
recorréncia reforca a necessidade de vigilancia a longo prazo
e diferenciagao de outras causas de disfungao do enxerto,
como a rejeicao celular.?#

Apés o TC, os dados sugerem que os pacientes com
SC apresentam taxas de sobrevivéncia semelhantes ou
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Figura 3 - Ressondncia magnética cardiaca mostrando edema e realce tardio multifocal de padrdo meso subepicardico ndo isquémico,
com predomindncia no ventriculo esquerdo inferosseptal, inferior e médio-basal inferolateral, compativel com miocardiopatia
inflamatoria (setas vermelhas).

Figura 4 - Tomografia por emisséo de pésitrons/tomografia computadorizada com "®F-fluorodesoxiglicose demonstrando (setas
vermelhas) captacéo discreta, heterogénea e multifocal do radiotragador nos segmentos inferosseptal basal, inferior e inferolateral do
miocardio ventricular esquerdo (maximo valor de captagdo padronizado: 2,4), achados sugestivos de processo inflamatorio ativo em
andamento. As imagens foram adquiridas por meio de tomografia por emisséo de pdsitrons acoplada a tomografia computadorizada
(tomografia computadorizada de 64 cortes), uma hora ap6s a administracdo intravenosa de fluorodeoxiglicose marcada com fluor-18,
em jejum e seguindo uma dieta rica em gordura e pobre em carboidratos por 24 horas.

Arq Bras Cardiol. 2025; 122(10):e20250311



Barroso et al.
Reativacao da Sarcoidose Cardiaca apés Transplante

Relato de Caso

até mesmo melhoradas em comparagdo com outras
etiologias de insuficiéncia cardiaca, desde que os regimes
imunossupressores sejam cuidadosamente conduzidos.*
Entretanto, pequenos estudos e relatos de casos indicam
que a recorréncia de sarcoidose no aloenxerto é possivel e
associada a ajustes de imunossupressao ou descontinuagao
de corticosteroides.”

A recorréncia da SC ou rejeigao celular pés-transplante
pode apresentar caracteristicas sobrepostas, incluindo o
surgimento ou agravamento dos sintomas de insuficiéncia
cardiaca, arritmias ou reducdo da FEVE. Ao contrario da
rejeicao celular, que normalmente se manifesta de forma
aguda, a recorréncia da SC costuma se apresentar de forma
mais insidiosa, com achados de imagem precedendo os
sintomas clinicos.?

A diferenciagao entre recorréncia de SC e rejeigao
celular requer uma combinagdo de dados clinicos, de
imagem e histopatolégicos.?

1. Tomografia por emissdo de pésitrons - tomografia
computadorizada (PET-CT): A PET-CT surgiu como
uma ferramenta altamente sensivel para detectar
inflamagdo miocardica, incluindo SC recorrente. A
tomografia por emissao de pésitrons com 18-fluoro-
desoxiglicose (18F-FDG PET) pode identificar a atividade
metabélica na inflamacao granulomatosa, mesmo
antes de ocorrerem alteragdes estruturais.” Em casos
de sarcoidose recorrente, a PET-CT frequentemente
revela dreas irregulares de aumento da captagao de
FDG, correspondendo a inflamagdo granulomatosa.
Embora a PET-CT ndo seja especifica para sarcoidose,
sua capacidade de detectar inflamacdo a torna um
complemento valioso para o monitoramento da
recorréncia da doenga, particularmente na auséncia de
outro envolvimento sistémico.’

Como exemplo de manifestagao extracardiaca, o
envolvimento das glandulas salivares, particularmente
das glandulas parétidas, é uma manifestagao
reconhecida, mas relativamente incomum, da
sarcoidose. Ocorre em aproximadamente 6 a 30%
dos pacientes com sarcoidose sistémica, e a 18F-FDG
PET pode detectar aumento da captagao nas glandulas
afetadas, embora tais achados sejam frequentemente
inespecificos e possam mimetizar infeccao, neoplasia
ou outras condicoes inflamatérias,® como descrito no
presente caso.

2. RMC: O realce tardio com gadolinio (RTG) no miocérdio
é indicativo de fibrose ou inflamacao ativa. Achados de
RMC, como RTG subepicardico ou de parede média,
sdo comumente associados a sarcoidose. No entanto,
esses achados nao sao patognomonicos, e a confirmagao
por bidpsia é frequentemente necessaria.?

3. Biépsia Endomiocérdica (BEM): O padrdo ouro
para o diagnéstico tanto de rejeicao celular quanto
de recorréncia de SC. A biépsia desempenha um
papel crucial na exclusdo de rejeicao celular, que
se caracteriza por infiltragao linfocitaria e dano aos
midcitos, em vez de inflamagao granulomatosa. Em
casos de recorréncia de SC, granulomas podem ser

identificados, embora com menor sensibilidade nas
biépsias do ventriculo direito.?

A sensibilidade da BEM para o diagnéstico de SC é
reconhecidamente baixa, variando de <20% a 35% em
diferentes séries. Isso reflete a natureza focal da lesao
histopatolégica tipica, ou seja, o granuloma.’

A auséncia de granulomas na BEM realizada para
avaliar episédios de rejeicao aguda nao pode descartar
definitivamente a possibilidade de um resultado falso-
negativo em nosso caso. Diferenciar a recorréncia de
SC da rejeigao celular é importante para orientar o
tratamento, visto que as estratégias de manejo diferem,
especialmente no que diz respeito a intensidade da
imunossupressao (Tabela 1).

Os regimes imunossupressores p6s-TC geralmente
incluem inibidores de calcineurina (tacrolimus ou
ciclosporina), micofenolato de mofetila e corticosteroides.
Os corticosteroides sdo essenciais na prevencao da
recorréncia da SC devido aos seus efeitos anti-inflamatérios
e sao iniciados em doses de 30 a 40 mg/dia de equivalente
de prednisona, pois nao ha beneficio demonstrado
com doses iniciais mais altas.> Relatérios sugerem que a
descontinuagdo ou redugao gradual dos corticosteroides
pode desencadear a recorréncia da SC, conforme observado
em estudos anteriores nos quais a terapia de manutencao
em baixas doses pareceu reduzir o risco de recorréncia.®
A rejeicao celular, por outro lado, frequentemente
requer intensificacdo da terapia imunossupressora
ou corticosteroides em dose pulsada para controlar a
inflamacao e prevenir a perda do enxerto.®

Tabela 1 - Diferencas entre recorréncia de SC e rejei¢ao celular

Recurso Recorréncia de SC  Rejeigdo Celular

Granulomas nao
€aseosos por
desregulagdo
imunologica

Inflamagao
do aloenxerto
imunomediada

Fisiopatologia

Captagdo irregular
de FDG (PET CT),
RTG (RMC)

Disfuncéo global
ou regional na
ecocardiografia

Imagem

Infiltragdo linfocitica

Inflamagao
e necrose dos

Histopatologia granulomatosa

midcitos
S Inicio agudo,
~ Inicio insidioso, . SN
Apresentagao o ~ insuficiéncia
- arritmias, redugdo . .
Clinica cardiaca, sintomas
da FEVE o
sistémicos
X Escalonamento de  Terapia
Resposta a L . .
terapia corticoides, ajuste  imunossupressora
imunossupressor aumentada

SC: sarcoidose cardiaca; PET CT: tomografia por emissdo de
positrons - tomografia computadorizada; RTG: realce tardio
com gadolinio; RMC: ressonancia magnética cardiaca; FEVE:
fragdo de ejecdo do ventriculo esquerdo.
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Conclusao

Este caso destaca os desafios diagnésticos e terapéuticos do
manejo da redugao da FEVE de inicio recente em um receptor
de TC, onde a diferenciagao entre recorréncia de SC e rejeicao
celular é crucial. A terapia imunossupressora, particularmente
corticosteroides, desempenha um papel fundamental no
manejo de ambas as condigoes, sendo necessarias abordagens
personalizadas com base na etiologia subjacente.
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