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Mielindlise extrapontina secundaria a hipernatremia: estudo de caso
com desfecho favoréavel

Extrapontine myelinolysis secondary to hypernatremia: case studyt with favorable outcome

Mielindlisis extrapontina secundaria a la hipernatremia: estudo de caso con resultado
favorable

Adalberto Rosa Neto'*, Carolina Barros Kahwage?, Saloméao Georges Kahwage Neto?.

RESUMO

Objetivo: Detalhar o caso de uma paciente que evoluiu com mielinélise extrapontina secundaria a
hipernatremia. Detalhamento do caso: Paciente adulta iniciou quadro de cefaleia unilateral, fraqueza
muscular e engasgos constantes progressivos. Apds episodio de broncoaspiracdo de grande quantidade,
necessitou intubacao orotraqueal. No ambito hospitalar, detectado sédio sérico de 180 mEg/L na entrada,
que foi corrigido ao longo de 7 dias até sua normalizagdo. O quadro clinico de tetraparesia inicial foi
melhorado na medida em que os niveis de s6dio normalizavam e uma ressonancia magnética de controle
mostrou regressao total das lesdes. Atualmente, em acompanhamento no regime ambulatorial com poucas
sequelas apo6s o ocorrido. Considerac@es Finais: As sindromes de desmielinizacdo osmatica podem ter
apresentagfes variadas de acordo com o local acometido no encéfalo. Nao é possivel prever o desfecho,
podendo ser totalmente favoravel ou catastrofico. Necessitam maior atencdo as correcdes de distlrbios
hidroeletroliticos, pois a prevencao ainda se configura na melhor alternativa para estes pacientes.

Palavras-chave: Mielindlise central da ponte, Hipernatremia, Doencas do sistema nervoso.

ABSTRACT

Objective: To report the case of a patient who developed extrapontine myelinolysis secondary to
hypernatremia. Case Detail: Adult patient presented with unilateral headache, muscle weakness, and
progressive choking. After an episode of large amount of bronchoaspiration, she required orotracheal
intubation. At the hospital, serum sodium of 180 mEqg/L was detected at the entrance, which was corrected
over 7 days until normalization. The clinical picture of initial tetraparesis was improved as sodium levels
normalized and a control magnetic resonance showed complete regression of the lesions. Currently in
outpatient follow-up with few sequelae after the incident. Final considerations: Osmotic demyelination
syndromes may have different presentations according to the affected brain location. It is not possible to
predict the outcome, which may be totally favorable or catastrophic. More attention needs to be paid on
correcting hydroelectrolytic disorders, as prevention is still the best alternative for these patients.

Keywords: Central pontine myelinolysis, Hypernatremia, Nervous system diseases.

RESUMEN

Objetivo: Detallar el caso de um paciente que desarrolld6 mielindlisis extrapontina secundaria a
hipernatremia. Detalle del caso: Paciente adulto con cefalea unilateral, debilidad muscular y asfixia
progresiva progresiva. Después de un episodio de gran cantidad de broncoaspiracion, el paciente requirié
intubacién orotraqueal. A nivel hospitalario, se detectdé sodio sérico de 180 mEg/L en la entrada, que se
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corrigié durante 7 dias hasta la normalizacién. El cuadro clinico de la tetraparesia inicial mejor6 a medida
gue los niveles de sodio se normalizaron y una resonancia magnética de control mostré una regresién
completa de las lesiones. Actualmente en seguimiento ambulatorio con pocas secuelas después del
incidente. Consideraciones finales: Los sindromes de desmielinizacion osmotica pueden tener diferentes
presentaciones segun la ubicacion del cerebro afectado. No es posible predecir el resultado, que puede ser
totalmente favorable o catastréfico. Se debe prestar mas atencidén a la correccion de los trastornos
hidroelectroliticos, ya que la prevencion sigue siendo una mejora alternativa para estos pacientes.

Palabras clave: Mielindlisis pontino central, Hipernatremia, Enfermedades del sistema nervioso.

INTRODUCAO

Mielindlise pontina central (MPC) e mielindlise extrapontina (MEP) sdo doencas que podem ser
caracterizadas em conjunto como sindrome de desmielinizacdo osmatica. Ocorrem por desmielinizacdo no
encéfalo e podem se localizar na ponte na MPC ou fora dela na MEP. Com o avancgar dos estudos e
recursos diagndsticos, desde sua primeira descricdo, em 1959, foram descobertos grupos de maior
vulnerabilidade e particularidades a respeito de fisiopatologia, embora esta ainda ndo permaneca totalmente
esclarecida atualmente (ADAMS RD, et al., 1959).

Acreditou-se, durante muito tempo, que a principal causa de instalagdo da sindrome fosse a correcao
rapida de sddio de pacientes hiponatrémicos e que isso aconteceria especialmente em pacientes com
deficiéncia de vitamina B12. Esta relacdo foi posteriormente confirmada, porém, existem outras etiologias
descritas como base desta desordem encefélica. Dagur G e Khan AS (2015), relatam 10 outras origens para
instalacdo da sindrome, entre elas a hipernatremia, com poucos casos descritos na literatura médica
secundéria a esta alteracéo hidroeletrolitica.

Os principais sintomas relacionados as sindromes sdo tremor, quadriplegia, rebaixamento de nivel de
consciéncia, dificuldade de degluticao e fraqueza muscular; porém, h4 uma outra gama de sintomas
neurolégicos que podem estar relacionados, a depender de comorbidades de do local afetado pelo
encéfalo. A mortalidade € alta e o desfecho imprevisivel, podendo apresentar recuperacdo completa dos
sintomas, recuperacéo parcial ou até levar ao ébito (COCA KL, et al., 2017; KHAN AS e DAGUR G, 2015;
JURNO ME, et al., 2012; BRITO AR, et al., 2006).

A rota mais facil para suspeicdo de um caso de mielindlise é através de exame fisico e neurolégico, que
guiara a pesquisa de exames laboratoriais e de imagem. Nos exames laboratoriais, a dosagem de sédio é
indispensavel. O principal exame de imagem para diagndstico das sindromes é a ressonancia magnética,
com achados de hiposinal em T1, hipersinal em T2 e em FLAIR nos locais acometidos (KHAN AS e DAGUR
G, 2015; ISMAIL FY, et al., 2013; LAUBENBERGER J, et al. 1996)

Com epidemiologia ainda incerta e diagnéstico dificil de ser dado, acredita-se que a sindrome se
apresente em 0,05% dos pacientes internados em hospitais gerais e de 0,4-0,56% pacientes internados em
servigos de neurologia. E uma doenca rara e incomum, mesmo em centros especializados.

Geralmente estdo associadas a outras condicbes e doencas, as mais marcantes sdo alcoolismo,
desnutricdo e pos-transplante renal; podendo ocorrer, de maneira mais rara, ap0s procedimentos cirdrgicos,
em estados como polidipsia psicogénica, como manifestacdo de doenca de Wilson ou doenca celiaca e
também em insuficiéncia adrenal priméaria. (DAGUR G e KHAN AS, 2015; WU WJ, et al., 2014; VERMA R e
RAI D, 2013; MARTIN RJ, 2004; AGUIAR AC, et al. 2004). Este artigo tem por objetivo detalhar o caso de
uma paciente que evoluiu com mielinélise extrapontina (MEP) secundaria a hipernatremia, confirmada por
ressonancia magnética, com desfecho favoravel.

DETALHAMENTO DO CASO

Paciente de 30 anos de idade, sexo feminino, natural e residente em Belém, estado do Par4, sem
antecedentes morbidos pessoais prévios, comecou a apresentar, em maio de 2018, quadro de cefaleia
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temporal a direita, sede excessiva e polacilria associadas a prurido ocular e fotofobia. Procurou
atendimento médico devido ao quadro, levantado o diagnéstico de migranea e iniciado cefalium para
controle.

ApOs 2 meses de tratamento e sem regressdo sintomatica, paciente procurou novamente o servigo de
saude. Na ocasido, solicitada tomografia e ressonancia magnética de cranio, ambas sem contraste, além de
exames laboratoriais.

A paciente ndo conseguiu realizar os exames de imagem, mas 0s exames laboratoriais daquela ocasido
ja demonstravam hipernatremia (sédio de 151 mEg/L). Com a progressdo dos sintomas, a paciente
comecou a apresentar disartria, disfagia, fraqueza muscular e engasgos frequentes.

Dia 3 de outubro de 2018, 5 meses apods inicio dos sintomas, apresentou quadro de engasgo grave
enquanto almocava, com desconforto respiratério intenso, e foi levada a unidade de pronto atendimento
(UPA), onde foi intubada de imediato e, nos exames iniciais, detectado broncoaspiracdo de conteldo.
Permaneceu internada por 7 dias em UPA até ser transferida a um Hospital no dia 10 de outubro de 2018.

Durante internacdo no Hospital, apresentou inicialmente tetraparesia hiporreflexa, com forga muscular
grau 1 globalmente, e passou a desenvolver episodios convulsivos sem manifestages motoras (estado
epiléptico ndo convulsivo).

Exames laboratoriais iniciais evidenciaram hipernatremia de 180 mEq/L. Paciente foi conduzida com
anticonvulsivantes e corre¢@o de hipernatremia com soro fisioldgico a 0,45%. A curva de sédio do inicio da
internacéo até normalizagéo esta registrada no Grafico 1. No dia 16 de outubro de 2018, realizou uma
ressonancia magnética de cranio, evidenciando mielindlise extrapontina (Figuras 1a, 1b e 1c).

Grafico 1 - Niveis de sodio sérico, em mEg/L, do inicio da internagéo até a normalizago.
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Legenda: Resultados de exames laboratoriais da paciente do inicio da internagéo até a normalizacdo. Nota-
se a reducdo gradual dos niveis de sédio ao longo dos dias, demorando 7 dias até sua normalizacdo. Apos
o dia 17/10/2018, a paciente ndo apresentou novas grandes oscilacfes nos niveis de sédio.

Fonte: Rosa Neto A, Kahwage CB, Kahwage Neto SG; 2019.
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Figura 1 — Imagens da primeira ressonancia magnética do cranio realizada durante a internagao.

Legenda: Figura 1A Axial Difusédo: Restricdo no esplénio do corpo caloso e nlcleos da base. Figuras 1B e
1C Axial Difusdo: Restricdo no centro semioval relacionado a edema vasogénico nos tratos cortico-
espinhais. Fonte: Rosa Neto A, Kahwage CB, Kahwage Neto SG; 2019.

Na internacdo em Unidade de Terapia Intensiva (UTI), apresentou desmame ventilatério dificil, com
diversas falhas no protocolo de extubacao institucional, necessitando confeccao de traqueostomia precoce.
Neste periodo, também foi realizada investigacdo para outras doencas infecciosas do sistema nervoso
central devido a progressdo lenta da melhora de for¢ga motora, com coleta de liquor em dois momentos,
ambos com culturas, reacdo em cadeia de polimerase (PCR), e sorologias negativas para virus, bactérias e
fungos. Realizou nova ressonancia magnética de cranio de controle (dia 23/10/2018) que ja ndo mais
evidenciava as lesdes apresentadas anteriormente.

Ao longo dos dias, apresentou melhora dos niveis natrémicos, com recuperagdo dos movimentos dos
membros e sem novos episédios de crises convulsivas apés ajustes de drogas anticonvulsivantes. Voltou a
deambular no dia 2 de novembro de 2018. No dia 5 de nhovembro de 2018, recebeu alta da UTI com cénula
de traqueostomia, jA& com forca muscular grau 3 globalmente e sem novos episddios convulsivos.
Apresentava apenas dor neuropatica em membros inferiores, mais forte no membro inferior direito.

Na enfermaria permaneceu por 21 dias devido dificuldade de decanulagdo de traqueostomia. A dor
neuropética foi melhorada com doses otimizadas de amitriptilina e pregabalina. Apés intensificacdo de
fisioterapia, com melhora clinica e decanulacdo sem intercorréncias, teve alta hospitalar no dia 26 de
novembro de 2018 com for¢ga muscular grau 4 globalmente.

Atualmente, encontra-se em acompanhamento no servigo de clinica médica do hospital. Deambula com
auxilio de bengala do lado direito, onde tem menor forca no membro inferior. Permanece com quadro de
disfagia leve para solidos e estd em acompanhamento com fonoaudiologia, com melhora progressiva deste
sintoma. A dor neuropatica em membros inferiores esta controlada com o uso de gabapentina e amitriptilina.
Apresentou 3 episédios convulsivos em julho de 2019 por falta de carbamazepina; apés aquisicdo do
medicamento e tomadas regulares, ndo teve novas convulsBes. Os niveis de sédio permanecem
controlados, sendo os niveis ambulatoriais variaveis entre 140 e 146 mEq/L.

DISCUSSAO

Diversos componentes fazem parte do controle de volume cerebral, sendo os principais classificados em
dois grupos: os neurotransmissores e os eletrélitos. Dentre 0s neurotransmissores, 0s principais sdo
glutamina, glutamato, taurina e mioinositol e quando ocorre uma variagdo na quantidade deles, ha
modificacdo dos potenciais de acdo das membranas, aumentando a chance de convulséo.

z

Em relacdo aos eletrolitos, o principal envolvido nesta regulacdo é o sédio. Ele é responsavel pela
osmolaridade plasmatica e cerebral, sendo suas variacdes diretamente relacionadas com esta variavel
(VERBALIS JG, 2006). Entretanto, ndo somente os niveis de sédio estdo envolvidos na sintomatologia dos
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pacientes; o mais importante é a velocidade de instalagdo do distlrbio. Quanto mais rapida a variagédo de
sédio no organismo, maior a chance de desequilibrio osmético e desenvolvimento de alteracGes
relacionadas a edema ou desidratacdo celular, o que impacta na sintomatologia e mortalidade geral
(VERBALIS JG, 2006). Por outro lado, quando a variagdo ocorre lentamente, h4 um mecanismo adaptativo
em relacdo ao volume celular e quantidade eletrolitica, consequentemente 0s pacientes sao
oligossintomaticos ou assintomaticos. Isto explica como ocorrem as les6es decorrentes de variacdes nos
niveis de sodio em pacientes hiponatrémicos, hipernatrémicos e até em pacientes com niveis normais de
sédio (GERMINIANI FMB, et al., 2002). Até o momento, ndo se sabe qual o valor exato de variacdo para
gue ocorram as sindromes de desmielinizacdo. Aceita-se que 8-10 mEg em 24 horas seja uma taxa
adequada com base em estudos feitos em animais (MARTIN RJ, 2004).

Os principais sintomas relacionados as sindromes séo tremor, quadriplegia, rebaixamento de nivel de
consciéncia, dificuldade de degluticdo e fraqueza muscular, porém, ha uma outra gama de sintomas
neurolégicos que podem estar relacionados, a depender de comorbidades e do local afetado. A mortalidade
é alta e o desfecho imprevisivel, podendo apresentar recuperacdo completa dos sintomas, recuperacao
parcial ou até levar a 6bito (COCA KL, et al., 2017; KHAN AS e DAGUR G, 2015; JURNO ME, et. al., 2012;
BRITO AR, et al., 2006).

O tratamento especifico para as sindromes ainda esta em seus primeiros passos. Murthy SB, et al.
(2013), descreveu 3 casos com administracdo de imunoglobulina intravenosa, com melhora apos 3 dias de
administragdo do medicamento. Saner FH (2008), submeteu seu paciente transplantado renal ao tratamento
com imunoglobulina e plasmaférese, obtendo bons resultados apds 6 dias. Apesar de mecanismo ainda nao
completamente esclarecido, acredita-se que estas substancias sejam responsaveis pela modulacdo e
diminuicdo da atividade imune de citocinas langadas no sistema nervoso central apos quebra da barreira
hematoencefalica (DAGUR, G e KHAN SA, 2015). Neste sentido, o principal subsidio é a prevencéo,
fazendo a correcdo de sddio em niveis adequados e mantendo um bom monitoramento da corre¢éo. Aos
gue se recuperam do acometimento inicial da doenga, ha a reabilitacdo com fisioterapia e fonoaudiologia,
visando reversdo e minimizacdo de sequelas e melhora da qualidade de vida (COCA KL, et al., 2017;
MARTIN RJ, 2004).

Chang KY, et al. (2014), em seu trabalho, estudou uma paciente de 40 anos que se apresentou com
quadro inicial de fraqueza muscular, vomitos e vertigem por 2 meses. Apés corre¢do de distlrbio acido-base
com bicarbonato, a paciente evoluiu de 142 mEq/L para 172 mEqg/L de s6dio em um dia. Comecgou a
apresentar disartria, dificuldade de degluticdo e tetraparesia. Foi diagnosticada com mielin6lise pontina
central através de ressonancia magnética de cranio. Através de plasmaférese, a paciente obteve rapida
melhora sintomatica. Hezagi MO e Mashankar A (2013) descreveram outro caso de mielindlise pontina
central associada a um quadro de estado hiperosmolar hiperglicémico; a paciente também se apresentava
inicialmente com quadro de letargia, porém, sem sinais neuroldgicos focais. Teve recuperacéo total mais
prolongada, ao longo de quatro semanas, sem tratamento especifico para hipernatremia, apenas com
normalizacdo dos disturbios eletroliticos e correcéo de glicemia.

Levin J, et. al. (2012) estudaram uma paciente de 73 anos com altera¢des de nivel de consciéncia
associada a sodio sérico de 178 mEg/L, que foi corrigido ao longo de sete dias. A tomografia de cranio nédo
mostrou anormalidades, porém, no décimo segundo dia de admisséo foi aventada a hip6tese de mielindlise
pontina devido coma prolongado mesmo com a paciente sem sedativos. Solicitada ressonancia do créanio
gue mostrou mielindlise pontina e extrapontina. Apresentou melhora radiolégica com nova ressonancia do
cranio feita 14 dias ap0s a primeira.

Nenhuma terapéutica especifica para hipernatremia foi empregada e a paciente recebeu alta apés 33
dias de internacdo hospitalar. A paciente do caso deu entrada no servico proveniente de outro hospital,
onde passou 7 dias. Inicialmente apresentava dificuldade de degluticdo e fraqueza muscular como
principais sintomas, de acordo com as caracteristicas descritas na literatura. Apos, também passou a
desenvolver quadros convulsivos, devido desregulacdo relacionada aos neurotransmissores, e tetraparesia,
também de acordo com as principais manifestacdes encontradas na literatura (DAGUR G e KHAN SA,
2015; CHANG KY, et al., 2014; HEZAGI MO e MASHANKAR A, 2013).
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A primeira ressonéncia magnética realizada evidenciou lesdes no trato cortico-espinhal e nucleos da
base, que estdo de acordo com o quadro clinico da paciente de tetraparesia hiporreflexa. Ja a segunda
ressonancia, realizada sete dias apos a primeira, ndo apresentou alteragbes, com regresséo radioldgica
rapida. Levin J, et al. (2012), descreveu um caso no qual a paciente apresentou melhora radiolégica
importante em 14 dias, porém ndo ha registros na literatura médica de quanto tempo é necessario para
recuperacao das lesdes encefélicas apos sua instalacéo. Seus niveis de sédio iniciais eram de 180 mEq/L.
ApOs corregdo do distlrbio eletrolitico ao longo dos dias, ela apresentou melhora do quadro clinico, com
regressdo parcial ao final do tratamento hospitalar. Contudo, a despeito das evolucdes favoraveis, nem
todos os casos apresentam regresséo sintomatica, havendo desfechos catastréficos com 6bito registrados
na literatura (BRITO AR, et al., 2006).

Nenhum tratamento especifico para hipernatremia foi realizado na paciente além da correcao do
disturbio. Reforca-se a necessidade de ao realizar correcdes hidroeletroliticas, estas sejam feitas de forma
rigorosa, observando-se o quadro clinico dos pacientes, pois a melhor forma a se evitar lesdes
intracranianas ainda é a preventiva. Muito ainda se tem a aprender a respeito das individualidades
relacionadas as sindromes de desmielinizagdo osmética. Quando estas ocorrem, ndo é possivel prever o
desfecho, podendo ser totalmente favoravel ou catastréfico, a principal medida a ser tomada ainda é a
preventiva, com precaucao ao corrigir distlrbios eletroliticos, atentando para manifesta¢gdes clinicas. E na
sua suspeita um estudo aprofundado deve ser conduzido a fim de aumentarem os diagnédsticos precisos
dessas enfermidades.
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