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PALAVRAS-CHAVE Resumo A etiologia das miocardites pode ser muito diversa, contudo, a etiologia viral conti-
Corticosteroides; nua a ser a mais comummente presumida. Nesta revisao sistematica da Cochrane Collaboration
Miocardite; os autores avaliaram a eficacia da terapéutica com corticosteroides nestes doentes. Foram
Mortalidade; incluidos para analise oito ensaios controlados e aleatorizados com 719 doentes (dois ensaios
Fracao de ejecao do clinicos em populacdes pediatricas). De acordo com os resultados da meta-analise, nao se veri-
ventriculo esquerdo ficaram diferencas em termos de mortalidade com o uso de corticosteroides. Os doentes sob

terapéutica com corticosteroides apresentaram estimativas de fracao de ejecao do ventriculo
esquerdo significativamente superiores apos terapéutica. Estes resultados sdo limitados pela
heterogeneidade significativa associada aos resultados dos ensaios clinicos. A melhor evidéncia
disponivel nao suporta, portanto, a utilizacdo de corticosteroides por rotina em doentes com
miocardite viral.

© 2014 Sociedade Portuguesa de Cardiologia. Publicado por Elsevier Espafa, S.L.U. Todos os
direitos reservados.
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Corticosteroids;

Myocarditis; Abstract The causes of myocarditis are diverse, but a viral etiology is the most common.
Mortality; In this systematic review by the Cochrane Collaboration, the authors assessed the efficacy of
Left ventricular corticosteroid therapy in patients with viral myocarditis. Eight randomized controlled trials
ejection fraction with 719 patients (two trials in pediatric populations) were included for analysis. Pooled results

did not show significant differences in mortality with the use of corticosteroids. Patients on
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corticosteroid therapy had significantly higher post-treatment left ventricular ejection fraction
values compared to control. These results are limited by the significant heterogeneity asso-
ciated with clinical trials. The best available evidence does not support the routine use of
corticosteroids in patients with viral myocarditis.

© 2014 Sociedade Portuguesa de Cardiologia. Published by Elsevier Espafna, S.L.U. All rights

reserved.

Questao clinica

Qual o papel da terapéutica com corticosteroides no prog-
nostico dos doentes com miocardite de etiologia viral'?

Objetivos

Avaliar o impacto da terapéutica com corticosteroides em
doentes com miocardite de etiologia viral', em termos de:
1) mortalidade; 2) funcao sistolica (fracao de ejecao [FEVE])
e dilatacdao ventricular esquerda (volume telesistolico);
3) biomarcadores de lesao miocardica.

Tipo e descricdo do estudo

Revisao sistematica de ensaios clinicos controlados e alea-
torizados (RCT) que avaliaram doentes (criancas ou adultos)
com miocardite viral (aguda ou cronica; sem a obrigato-
riedade de diagndstico definitivo por bidpsia miocardica,
tal como acontece no mundo real?), aleatorizados para
terapéutica com corticosteroides ou para um dos seguintes
grupos controlo: placebo, terapéutica de suporte, ausén-
cia de tratamento, terapéutica antiviral ou terapéutica
convencional'.

Foram pesquisadas as bases de dados de ensaios cli-
nicos da Cochrane Library (CENTRAL, julho de 2012),
MEDLINE (1946-2012), EMBASE (1980-2012), BIOSIS Previews

(1969-2012), Web of Science (1970-2012), LILACS, registo
chinés Biomed, CNKI e base de dados de WANFANG.

A extracao e avaliacao dos dados foram realizadas inde-
pendentemente por dois autores.

Os resultados dos estudos foram agregados em meta-
-analises.

Resultados

Foram incluidos para analise oito RCT com 719 doentes
com miocardite viral (a pesquisa de virus foi realizada em
38% dos doentes, sendo positiva em 56% destes). Dois dos
RCT incluidos avaliaram populacdes pediatricas. No global,
a qualidade metodoldgica dos ensaios foi baixa.

A terapéutica com corticosteroides nao reduziu de forma
significativa o risco de morte nem o risco de morte ou
transplante cardiaco (Figura 1A). Ao fim de 1-3 meses
verificaram-se diferencas significativas na funcao sistolica
ventricular esquerda, avaliada pela FEVE, entre os grupos
tratados com corticosteroides e controlo. A corticoterapia
esteve associada a um valor relativo 7% superior da FEVE
(Figura 1B);, contudo, os resultados desta meta-analise sao
limitados pela significativa heterogeneidade entre os resul-
tados dos ensaios (I =56%) atribuida as diferencas (clinicas
e metodoldgicas) entre os estudos incluidos. Apenas um
estudo avaliou o impacto a longo termo (um ano de segui-
mento), reportando um um valor relativo 13% superior da
FEVE (Figura 1B).

A
Resultados RCTs Doentes Risco Relativo [IC95%)] Risco Relativo [IC95%)]
Mortalidade 4 269 0,93 [0,70, 1,24] LI
Mortalidade/Transplante 4 353 0,95 [0,73, 1,24] —t—
| | | |
o5 07 1 15 2
Favoravel a corticoterapia  Favoravel ao controlo
B
FEVE (%) RCTs Doentes Diferenga média [IC95%] Diferenca média [IC95%)]
Apds 1-3 meses 5 442 7,36 [4,93,9,79] t
Ap0s 1-3 meses - criangas 2 200 9,00 [7,48, 10,52] -+
Longo termo 1 58 13,00 [7.08, 18,92] s p——
1 1 1 1
-20 -10 0 10 20

Figura 1

Favoravel ao controlo Favoravel a corticoterapia

A: resultados da meta-analise em relacdo a mortalidade; B: resultados da meta-analise em relacdo a funcéo ventricular

esquerda na populacao global e na populacdo pediatrica. Adaptado de Chen et al.'
FEVE: fracdo de ejecao do ventriculo esquerdo; IC 95%: intervalo de confianca de 95%.
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A corticoterapia nao teve impacto no diametro teles-
sistolico do ventriculo esquerdo ou na melhoria global dos
sintomas avaliados pela classe funcional New York Heart
Association (NYHA).

A corticoterapia diminuiu de forma significativa os niveis
séricos dos biomarcadores de lesdo miocardica, nomeada-
mente a creatina-cinase (CK), a sua isoenzima MB (CK-MB)
e a-hidroxibutirato desidrogenase (a-HBDH).

Conclusoes

A terapéutica com corticosteroides nao reduziu a morta-
lidade nos doentes com miocardite viral. Estes farmacos
podem melhorar (ou ndo agravar) a funcéo sistolica ventri-
cular esquerda, contudo, estes resultados sao incertos dada
a dimensao dos estudos incluidos e a sua baixa qualidade
metodoldgica com importantes riscos de vieses.

Comentario

A miocardite é uma patologia com expressao clinica
heterogénea (desde a toracalgia pauci-sintomatica até as
disritmias ventriculares ou choque cardiogénico), sendo uma
entidade desafiante sob o ponto de vista diagnostico e tera-
péutico. A etiologia das miocardites pode ser muito diversa,
contudo, a etiologia viral continua a ser o protétipo para
a avaliacdo desta patologia. Embora o diagnodstico defini-
tivo seja histologico, imunoldgico e/ou imuno-histoldgico,
e portanto com necessidade de bidpsia endomiocardica,
na pratica clinica a execucdo deste procedimento nao
é frequente?. Desta forma a maioria dos diagnosticos é
presumida com base na clinica, biomarcadores de lesdao
miocardica e meios complementares de diagndstico imagi-
ologico (como a ressondncia magnética). Trata-se de uma
inflamacdo do miocardio com uma primeira fase de lesao
infecciosa direta ou indireta seguida de um processo fre-
quentemente caracterizado por lesdo autoimune®. Desta
forma, a utilizacao de corticosteroides poderia ter impacto
no processo fisiopatoldgico. Nesta revisao sistematica nao
se verificou um impacto da terapéutica corticosteroide na
mortalidade’. O potencial beneficio encontrado na melho-
ria da funcao ventricular esquerda - ou nao-progressao da
disfuncao - baseia-se em estudos pequenos e com qualidade
metodoldgica baixa (todos os estudos foram realizados sem
ocultacao).

O documento de consenso do Working Group de Doencas
do Miocardio e Pericardio da Sociedade Europeia de
Cardiologia* recomenda o uso de terapéutica imunossu-
pressora, entre os quais os corticosteroides, apenas apos a

exclusao de infecao ativa pelo método histologico (biopsia
endomiocardica), em miocardite autoimunes, eosinofilica,
toxica ou sarcoidose cardiaca com disritmias ventriculares
ou disfungdo ventricular/insuficiéncia cardiaca, particular-
mente se refrataria a terapéutica standard”.

Implicacdes para a pratica

O tratamento com corticosteroides em doentes (adultos ou
criancas) com miocardite viral nao mostrou ter impacto
na mortalidade. O eventual impacto clinico do efeito dos
corticosteroides na funcao sistolica ventricular esquerda
necessita de ser avaliado em ensaios clinicos robustos
em termos de poder estatistico e qualidade metodolé-
gica. A melhor evidéncia disponivel nao suporta portanto
a utilizacao de corticosteroides por rotina em doentes com
miocardite viral.

Responsabilidades éticas
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para esta investigacdo nao se realizaram experiéncias em
seres humanos e/ou animais.
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aparecem dados de pacientes neste artigo.

Direito a privacidade e consentimento escrito. Os auto-
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