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Introducao

A polimedicacao afeta um em cada trés pacientes com mais
de 65 anos." Seus riscos sdéo amplamente conhecidos e estao
especialmente relacionados com interagdes farmacolégicas.?
Um desses riscos potenciais é o aparecimento de arritmias
ventriculares malignas quando farmacos que prolongam
o intervalo QT sdo prescritos, incluindo antibiéticos,
antidepressivos, anti-eméticos, medicagao psicotrépica
ou mesmo drogas antiarritmicas.*® O desenvolvimento de
arritmias ventriculares como a Torsades de Pointes (TdP),
tipicamente relacionada com prolongamento do intervalo
QT, é uma complicacio potencialmente letal. E imperativo
reconhecer as drogas que podem provocé-la, evitando a sua
utilizagdo conjunta ou planejando um controle rigoroso caso
sua combinagdo nao possa ser evitada.

Relato do Caso

Sao apresentados trés casos consecutivos de pacientes
polimedicados apresentando taquicardia ventricular
polimérfica devido a prolongamento do intervalo QT
induzido por farmacos.

Paciente 1

Uma mulher de 84 anos foi admitida no departamento de
emergéncia por sincope. A paciente tinha antecedentes de
hipertensao arterial, dislipidemia, fibrilagao atrial permanente,
transtorno de ansiedade-depressao e substituicao da valvula
adrtica e mitral com disfungdo ventricular esquerda moderada
residual. Ela estava recebendo tratamento com acenocumarol,
furosemida, candesartan, digoxina, sinvastatina, sulpirida
e escitalopram. Ela também tinha iniciado recentemente
tratamento com solifenacina devido a incontinéncia urinaria.

Seu eletrocardiograma (ECC) de 12 derivages mostrou
fibrilagao atrial com frequéncia ventricular controlada,
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bloqueio completo do ramo esquerdo previamente conhecido,
intervalo QT corrigido prolongado (558 ms, método Hodges),
complexos ventriculares prematuros frequentes (Figura 1A) e
episodios de taquicardia de complexo QRS amplo (Figura 1B
e 1C) compativel com TdP. Os exames laboratoriais revelaram
hipocalemia (3.4 mEq/L) e hipomagnesemia (1,67 mg/dL).

Inicialmente, foram administrados amiodarona
intravenosa e sulfato de magnésio. Levofloxacina também
foi iniciada devido a sintomas de infeccao respiratéria.
Taquicardias ventriculares polimérficas sustentada e
nado-sustentada persistiram e a paciente recebeu miltiplos
choques elétricos devido a instabilidade hemodinamica.
Uma vez que o cardiologista avaliou a paciente, todos os
medicamentos que prolongavam o intervalo QT foram
retirados, os distirbios hidroeletroliticos foram corrigidos e
estimulagao ventricular transjugular temporaria a 90 b.p.m
foi realizada. A paciente ndo apresentou novos eventos
arritmicos, a estimulagao ventricular foi interrompida apés
48 horas e o intervalo QT foi progressivamente normalizado.

Paciente 2

Uma mulher de 85 anos, diabética e hipertensa
foi hospitalizada devido a célica biliar complicada.
Apresentava histérico de fibrilagao atrial paroxistica,
miocardiopatia hipertensiva, depressao e sindrome
vertiginosa. Seu tratamento incluiu: losartana, beta-histina,
sinvastatina, amiodarona, bisoprolol, acenocumarol,
metformina, sulfato de ferro e escitalopram. Ela também
tinha sido tratada com metoclopramida devido a
nausea e vomitos.

No quinto dia de internacao ela teve uma parada
cardiorrespiratoria. A ressuscitagao cardiopulmonar
basica foi iniciada e um TdP autolimitado foi identificado
quando o ECG estava sendo monitorado. Seu ECG
de 12 derivagbes mostrou ritmo sinusal, bloqueio do
ramo esquerdo e um intervalo QT corrigido prolongado
(475 ms, método Hodges). Hipocalemia (3.3 mEq/L) e
hipomagnesemia (1,5 mg/dL) também foram encontradas.
Farmacos que prolongam o intervalo QT foram retirados
e os distdrbios eletroliticos foram corrigidos por meio de
potdssio e sulfato de magnésio intravenosos. Nao houve
novos eventos.

Paciente 3

Uma mulher de 74 anos de idade, diabética, hipertensa,
dislipidémica e fumante ativa foi internada por causa de
insuficiéncia cardiaca. Tinha histérico de fibrilagao atrial
e doenca valvar reumatica com estenose mitral leve e
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Figura 1 — Eletrocardiograma de doze derivagbes do paciente do caso 1. A. Fibrilagéo atrial com frequéncia ventricular controlada, bloqueio completo do ramo esquerdo,
intervalo QT corrigido prolongado e complexos ventriculares prematuros frequentes. B. Taquicardia de complexo QRS largo. C. Torsades de pointes.

regurgitacao, regurgitagao aortica moderada e insuficiéncia
tricispide grave. Ela também foi diagnosticada com doenga
pulmonar obstrutiva cronica e déficit cognitivo moderado.
Seu tratamento incluiu acenocumarol, bisoprolol, sinvastatina,
indapamida, paroxetina, sulpirida, omeprazole, paracetamol,
tramadol, risedronato de sédio, alprazolam e metoclopramida.

O ECG mostrou fibrilagao atrial com frequéncia
ventricular rdpida, complexos ventriculares prematuros
frequentes e um intervalo QT corrigido prolongado
(565 ms, método Bazzet). Poucas horas apés a admissao,
apresentou parada cardiorrespiratéria com mdltiplos
episédios de TdP que degenerou em fibrilagdo ventricular.
As analises sanguineas mostraram hipomagnesemia
(1,34 mg/dL), hipocalcemia (8,5 mg/dL) e calemia de
3,6 mmol/L. Varios choques elétricos foram administrados.
Antes da avaliagdo cardiolégica foram administrados
sulfato de magnésio e amiodarona por via venosa,
além de correcdo de distlrbios eletroliticos. Apds a
avaliagdo cardiolégica foram retirados a amiodarona e
outras drogas que prolongam o intervalo QT. A paciente
tornou-se assintomatica, sem novos episodios de arritmias
ventriculares e normalizagao do intervalo QT corrigido.

As pacientes mantiveram-se assintomaticas em relagao
as arritmias ventriculares em um seguimento médio de
sete meses ap0s a alta hospitalar (11, 3 e 7 meses para
cada paciente, respectivamente). A tabela 1 resume
as principais caracteristicas clinicas das 3 pacientes,
nidmero de medicamentos prescritos cronicamente,
drogas causadoras de prolongamento do intervalo QT,
distarbios hidroeletroliticos favorecendo o prolongamento
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do intervalo QT e o tratamento definitivo em cada caso.
O método Hodges foi utilizado para a correcao da
medida do intervalo QT na presencga de bloqueio do ramo
esquerdo, pois seus resultados sao mais confidveis do que
os obtidos com a formula de Bazzet.”

Discussao

A polimedicagao em pacientes idosos pode causar um
maior risco de eventos adversos graves, especialmente
quando as drogas que prolongam o QT sao coadministradas.
As drogas de prolongamento do QT podem ser categorizadas
por seu potencial para causar prolongamento do intervalo
QT e/ou TdP em: drogas com risco conhecido de TdP
(amiodarona, escitalopram, levofloxacina, sulpirida),
medicamentos com possivel risco de TdP e drogas com risco
condicional de TdP (indapamida, paroxetina, solifenacina).
Todos as pacientes foram tratadas com pelo menos um
farmaco classificado como “de risco conhecido de TdP”.
Além disso, duas das trés pacientes descritas receberam
medicamentos adicionais de prolongamento do QT mesmo
depois da verificacdo do prolongamento do intervalo
QT e taquicardia ventricular polimérfica (amiodarona e
levofloxacina no caso 1, e amiodarona no caso 3).

Distirbios eletroliticos que contribuem para o TdP
também foram encontrados em todos os casos (hipocalemia,
hipomagnesemia e/ou hipocalcemia). Os trés casos foram
notificados em mulheres idosas com doenca cardiaca
estrutural. Todos esses fatores tém sido descritos como fatores
de risco para TdP5?
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Tabela 1 - Caracteristicas clinicas e tratamento dos pacientes
Caso 1 Caso 2 Caso 3
Sexo Feminino Feminino Feminino
|dade 84 85 74
Numero de drogas cronicas 8 9 10
amiodarona . .
. . indapamida
escitalopram amiodarona :
. . metoclopramida
Drogas de prolongamento do QT levofloxacina escitalopram -
. : . paroxetina
Solifenacina metoclopramida o
- sulpiride
sulpirida
Hipocalemia + + -
Hypomagnesemia + + +
Hipocalcemia - - +
Doenca cardiaca + + +
Torsades de pointes + + +
Fibrilagao Ventricular - - +
Tratamento
Retirada de medicamento + + +
Sulfato de magnésio + + +
Potéssio + + +
Isoproterenol - - -
Marca-passo + - -

+: caracteristica clinica estava presente ou tratamento foi administrado; -: caracteristica clinica ndo estava presente ou tratamento néo foi administrado

E digno de nota que a amiodarona foi utilizada como
um tratamento de primeira linha em dois dos trés casos.
E pratica comum o uso de amiodarona na situagao de
uma taquicardia ventricular. Apesar da sua utilidade no
tratamento de taquicardias ventriculares monomorficas,
é contraindicada em taquicardias ventriculares polimérficas
como a TdP devido ao prolongamento do intervalo
QT. De acordo com as diretrizes para a pratica clinica,
o tratamento deve incluir a retirada de todas as drogas
causadoras de eventos, correcdo de disttrbios eletroliticos
(a reposigao de potdssio de 4,5 a 5 mmol/L pode ser
considerada) e sulfato de magnésio por via venosa. Uma alta
taxa de estimulagao é razodvel para doentes que apresentem
Torsades de pointes recorrente pausa-dependentes,
geralmente devido a complexos ventriculares prematuros
com uma sequéncia curta-longa-curta, como aconteceu no
caso 1. O isoproterenol pode ser usado como alternativa.’

Um esforco especial estd sendo feito por sociedades
cientificas a fim de reduzir farmacos potencialmente
inapropriados, que continuam a ser prescritos e utilizados
como tratamento de primeira linha para os adultos idosos
mais vulneraveis, apesar das evidéncias de desfechos
ruins. Alguns dos medicamentos prescritos aos nossos
pacientes, como amiodarona ou digoxina, sao considerados
medicamentos inadequados de acordo com os critérios
da American Geriatrics Society Updated Beers Criteria for
Potentially Inappropriate Medication Use in Older Adults,"
e devem ser evitados em idosos.

Conclusoes

A polimedicagao envolve um alto risco de efeitos
adversos. Portanto, é crucial identificar os pacientes que
estdo recebendo medicamentos que podem induzir
prolongamento do intervalo QT e realizar eletrocardiogramas
em série, devido ao potencial risco de arritmias ventriculares.
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