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Introducao

Estima-se que aproximadamente 26 milhdes de pessoas
sejam afetadas por Insuficiéncia Cardiaca (IC) em todo o
mundo."? No Brasil, a prevaléncia é elevada, com cerca de
2 milhoes de pacientes diagnosticados e uma incidéncia
de aproximadamente 240 mil novos casos a cada ano. No
Brasil, entre 2011 e 2021, foram registradas mais de 2,5
milhdes de internagdes por IC no Sistema Unico de Sadde
(SUS), evidenciando a relevancia da doenca no contexto
nacional.? Esses dados ressaltam a necessidade de estratégias
de diagnéstico precoce e definigao etioldgica para o manejo
adequado desses pacientes. O diagnéstico etioldgico €,
por vezes, desafiador, mas extremamente necessario para
que sejam fornecidos tratamento especificos para cada
patologia e melhora prognéstica. O diagnéstico envolve a
multimodalidade em imagem cardiaca, e tem a Ressonancia
Magnética Cardiaca (RMC) como uma ferramenta (til na
avaliagdo de fendtipos das cardiomiopatias nao isquémicas e
definigdo do diagnéstico etioldgico.

Caso Clinico

Paciente masculino de 52 anos, com queixa de dispneia aos
esforgos e dor tordcica em 2017, foi inicialmente investigado por
ecocardiografia, que revelou nova disfungao ventricular esquerda.
O paciente nao apresentava comorbidades prévias conhecidas
nem histérico familiar de cardiomiopatias. Investigagoes
adicionais inclufram Ressondncia Magnética Cardiaca (RMC),
que mostrou aumento das dimensdes do ventriculo esquerdo
além de disfuncdo sistolica com Fragdo de Ejegao do Ventriculo
Esquerdo (FEVE) de 38%, junto a mdltiplos focos de Realce
Tardio Miocérdico (RTM) de padrao nao isquémico, sem edema
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miocardico, inicialmente interpretado como cardiomiopatia
inflamatdria prévia (Figura 1). Naquele momento, o paciente
foi diagnéstico com IC de Fragao de Ejecao Reduzida (ICFER)
e iniciado tratamento com betabloqueadores e inibidores da
enzima de conversao da angiotensina.

Em 2024, o paciente foi encaminhado ao nosso servigo
devido a persisténcia de ICFER e atualmente associado
a palpitagbes frequentes. Decidido repetir a RMC para
avaliacdo. O exame revelou disfuncao sistélica biventricular
(FEVE 42% e FEVD 40%), hipocinesia difusa, auséncia de
edema miocardico, elevacao de mapa T1 nativo (1120 ms)
e do volume extracelular (42%) além de extensas areas
de RTM nao isquémico (> 35% da massa ventricular
esquerda), com padrao ring-like (Figura 2), sendo sugerido
cardiomiopatia genética e interrogado mutagao por filamina
C ou desmoplaquina. Notou-se progressao acentuada do RTM
em relacdo ao exame anterior.

Pela queixa de palpitagoes associada a acentuada
quantificacdo do RTM, optou-se pela realizagdo de Holter
24-horas:

* Eventos totais: 102.754
* Frequéncia cardiaca: 57-74-141 bpm
* Ectopia ventricular: 10.130 eventos (10%)

O 9.323 isolados; 44 em bigeminismo; 402 em pares;
uma taquicardia ventricular ndo sustentada (TVNS)
com trés batimentos.

O teste genético (Tabela 1) indicou uma variante patogénica
heterozigética no gene da filamina C (FLNC). O tratamento
clinico foi otimizado, indicado rastreamento de familiares
e realizado implante de cardioversor-desfibrilador como
prevencao de morte stbita cardiaca.

Discussao

As cardiomiopatias genéticas associadas a mutagoes
no gene da filamina C (FLNC) representam uma doenga
rara, de dificil diagnéstico. A filamina C é uma proteina
do citoesqueleto que desempenha um papel essencial
na manutengao da integridade estrutural e funcional dos
cardiomidcitos. Mutagdes patogénicas nesse gene estao
associadas a uma variedade de manifestacoes clinicas.
A filamina C truncada é prevalente na cardiomiopatia
dilatada e na Cardiomiopatia Arritmogénica do Ventriculo
Direito (CAVD). A filamina C nao truncada é prevalente na
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Figura 1 - Ressonancia magnética cardiaca realizada em 2017. A e C: imagens de realce tardio miocardico em eixo curto e 4 cdmaras.
B: imagem de cine-RM em eixo curto. D: imagem de sequéncia de sangue escuro com triplo invers&o (triple IR).

Figura 2 - Ressonancia magnética cardiaca realizada em 2024. A: imagem de cine ressonancia; B: imagem de sequéncia de sangue
escuro com triplo inversdo (triple IR); C: imagem de mapa T1 nativo; D: imagem de volume extracelular; E e F: imagens de realce
tardio miocardico em eixo curto e 4 cadmaras, respectivamente, com extensas areas de RTM de padrédo n&o isquémico.

cardiomiopatia hipertréfica e na cardiomiopatia restritiva.
Dois principais mecanismos patogénicos na cardiomiopatia
relacionada a filamina C foram descritos: agregacao proteica
resultante de mutagdes nao truncantes e haplo insuficiéncia
desencadeada pela truncagao da filamina C.°

A cardiomiopatia associada a mutacao no gene da filamina
C, manifesta como um fendtipo de CMD, apresenta-se
normalmente com dilatagdo do Ventriculo Esquerdo (VE),
disfungao sistélica do VE e a presenca de areas de fibrose
miocardica identificadas como realce tardio miocardico na
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Tabela 1 - Teste genético

FLNC (NM_001458.5) 4 C850+1G>A p.?

Provavelmente

N .
0% Heterozigose Patogénica

RMC.* A suspeita clinica pode surgir em casos de pacientes
com pacientes com miocardite recorrente ou familiar, em
pacientes com arritmias, que a RMC mostre evolucao da
fibrose. A cardiomiopatia por mutagoes no gene da filamina
C destaca-se por sua associagao com vias inflamatérias que se
sobrepdem a miocardite cldssica, sendo uma causa rara, mas
cada vez mais reconhecida, de cardiomiopatia arritmogénica.®

O risco de morte stbita nesses pacientes é elevado,
principalmente devido a propensao a arritmias ventriculares
malignas, como taquicardia ventricular sustentada ou fibrilagao
ventricular. Esse risco justifica a consideragao precoce de estratégias
de prevencao, como o de cardioversores-desfibriladores
implantaveis (CDls), especialmente em individuos com
antecedentes de arritmias complexas ou disfungdo ventricular
significativa.” No caso apresentado, a presenga de disfuncao
ventricular (FEVE < 45%), associada a extensao area de fibrose,
sobrevida maior que um ano, com grau de recomendagao lla.*?

A RMC tem um papel fundamental no diagnéstico
das cardiomiopatias ndo isquémicas, incluindo aquelas
relacionadas a mutagdes no gene FLNC. Este exame permite
uma avaliacdo morfofuncional, bem como a caracterizacao
tecidual com a identificacao de fibrose miocardica. A
localizagao e o padrao de fibrose miocardica, como o
anelado ou difuso (ring-like), pode fornecer informagoes
valiosas para a diferenciagao entre etiologias isquémicas
e nao isquémicas, além de correlacionar-se com o
prognéstico e o risco arritmico. Além disso, a RMC com o
emprego do mapeamento T1 e a quantificagdo do volume
extracelular pode ser Gtil na identificacdo precoce de
alteragoes teciduais, mesmo na auséncia de anormalidades
morfolégicas evidentes.**9

A integragao dos achados genéticos, clinicos e de imagem é
essencial para uma abordagem diagndstica e terapéutica eficaz
nas cardiomiopatias genéticas, especialmente em pacientes
como o descrito cuja progressao da doenga foi acentuada.
A identificagdo de mutagdes no gene da filamina C deve
alertar para o potencial risco de quadros de insuficiéncia
cardiaca refratarios e risco de MSC, sendo importante o
acompanhamento regular destes pacientes.
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