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Resumo

Introdugao: A sindrome de desmielinizacio osmdtica ¢ uma condicao neurolédgica rara causada pelo dano a bainha de mielina dos
neurdnios, com dificil manejo do distirbio do sédio em paciente com diabetes insipidus. Relato do caso: Adolescente do sexo feminino,
14 anos, com diabetes insipidus secunddria a disgerminoma do sistema nervoso central, com hiponatremia grave (sédio 103 mEq/L).
Cinco dias ap6s a corregio rdpida do sédio, apresentou coma (Escala de Glasgow:11), disfagia, mutismo e tetraparesia. Os achados na
ressonancia nuclear magnética craniana foram compativeis com diagnéstico de mielinélise extrapontina. Vinte e cinco dias apés a internacio
no Centro de Tratamento Intensivo, a paciente encontrava-se licida, orientada, deambulando sem dificuldade, alimentando-se por via oral,
sem engasgos, ainda com discreta diminuicao de for¢a nos membros superiores e comunicagio verbal pouco lentificada. A ressonincia
nuclear magnética apds trés meses mostrou atrofia dos nticleos da base, comprovando lesio celular grave. Conclusao: A desmielinizagao
osmotica pode apresentar-se com formas clinicas leves ou assintomdticas, até sequelas motoras graves e morte. Néo existe tratamento
especifico, o que ressalta a importancia do diagndstico precoce e do manejo adequado do distirbio do sédio, assim como controle rigoroso
dos seus niveis séricos.

Palavras-chave: Mielinélise Central da Ponte; Sistema Nervoso Central; Diabetes Insipido; Hiponatremia.

Abstract

Introduction: Osmotic demyelination syndrome is a rare neurological
condition caused by damage to the myelin sheath of neurons, involving
difficulty in the management of sodium imbalance in patients with diabetes
insipidus. Case report: Patient was a 14-year-old female with diabetes
insipidus secondary to dysgerminoma of the central nervous system,
with severe hyponatremia (sodium 103 mEq/L). Five days after rapid
correction of the sodium imbalance, the patient presented coma (Glasgow
scale:11), dysphagia, mutism, and quadriparesis. Cranial MRI findings
were consistent with a diagnosis of extrapontine myelinolysis. Twenty-five
days after admission to the ICU, the patient was alert, oriented, walking
without difficulty, eating an oral diet without choking, although with
slightly diminished strength in the upper limbs and slightly sluggish verbal
communication. Three-month follow-up MRI showed atrophy of the
basal nuclei, confirming severe cellular injury. Conclusion: Presentation of
osmotic demyelination may range from mild or asymptomatic clinical forms
to severe motor sequelae and death. There is no specific treatment, which
highlights the importance of early diagnosis and adequate management of
the sodium imbalance, as well as rigorous control of serum sodium levels.
Key words: Myelinolysis, Central Pontine; Central Nervous System;
Diabetes Insipidus; Hyponatremia.

Resumen

Introduccién: La sindrome de desmielinizacién osmética es una condicién
neuroldgica rara causada por el dao en las vainas de mielina de las neuronas,
con dificil manejo del trastorno de los niveles de sédio en los pacientes con
diabetes insipida. Relato del caso: Adolescente do sexo feminino, 14 anos, com
diabetes insipida secunddria a disgerminoma del sistema nervioso central, con
hiponatriemia grave (s6dio103mEq/L). Cinco dias después de la correccién
rdpida del sodio, presentd coma (Escala de Glasgow: 11), disfagia, mutismo
y tetraparesia. Los hallazgos en la resonancia magnética del crineo fueron
compatibles con diagnosis de mielindlise extra-pontina. Veinticinco dias
después de la internaciénen el Centro de Tratamiento Intensivo la paciente se
encontraba lticida, orientada, deambulando sin dificultad, alimentdndose por
via oral sin atorarse, atincon discreta disminucién de fuerza en los miembros
superiores y comunicacion verbal poco lentificada. Una resonancia nuclear
magnética después de tres meses mostré atrofia de los nticleos de la base del
crdneo, comprobando lesién celular grave. Conclusién: Una sindrome de
desmielinizacién osmdtica puede presentarse con formas clinicas ligeras o
asintomaticas, hasta secuelas motoras graves y muerte. No existe tratamiento
especifico, lo que resaltala importancia del diagnéstico precoz y del manejo
adecuado del disturbio del sodio, as{ como control riguroso de sus niveles séricos.
Palabras clave: Mielindlisis Pontino Central; Sistema Nervioso Central;
Diabetes Insipida; Hiponatremia.
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INTRODUCAO

A sindrome de desmielinizacio osmética é uma
condi¢ao neuroldgica rara causada por dano a bainha de
mielina dos neur6nios!, relacionada & mudanca subita
na osmolaridade plasmdtica, em especial do sédio sérico.
A apresentagio cldssica é de mielindlise central pontina,
com acometimento da substdncia branca dessa regido, e a
mielindlise extrapontina que pode acometer amplas dreas
do encéfalo como os pediinculos cerebelares, nicleos da
base, substincia branca frontal e temporal, cdpsula externa
e interna, tdlamo, nuicleo subtalimico, camadas profundas
do cértex cerebral, hipocampo e corpo caloso?. Ocorre
esporadicamente em todas as idades, em ambos os sexos
e sua incidéncia exata é desconhecida’.

O relato de caso tem por objetivo descrever um
caso de desmielinizacio osmética, bem como destacar a
dificuldade de manejo no distirbio do sédio em paciente
com diabetes insipidus, assim como a importincia de um
controle rigoroso da natremia nesses pacientes.

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica
em Pesquisa do Instituto Nacional de Cancer José Alencar
Gomes da Silva (CEP-INCA), sob o nimero CAAE:
54322015.7.0000.5274. A autorizagio para publicacio
foi fornecida pelos responsdveis, por meio de assinatura
do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

RELATO DO CASO

Paciente do sexo feminino, 14 anos, com diagndstico
de disgerminona do sistema nervoso central, suprasselar,
pan-hipopituitarismo, em uso regular de levotiroxina,
prednisona e desmopressina (DDAVP). Em tratamento
quimioterdpico hd sete meses, com ultimo ciclo de
quimioterapia hd 13 dias. Procurou atendimento médico
por febre, vomitos e baixa ingesta hidrica, foi diagnosticada
neutropenia febril e hipernatremia (sédio sérico de 160
mEq/L). Admitida na enfermaria para tratamento com
antimicrobiano e corre¢io do distdrbio do s6dio com
reposicio de dgua livre. O sédio foi corrigido e completado
0 esquema antibidtico.

No décimo primeiro dia de internacio, apresentou
alteracdo do nivel de consciéncia, com diagndstico de
hiponatremia grave (sédio 103 mEq/L), sendo transferida
para Centro de Tratamento Intensivo (CTI) pedidtrico,
onde iniciou correciao do disttrbio hidroeletrolitico com
solucio salina a 3%.

No exame fisico de admissio no CTI pedidtrico,
a paciente encontrava-se sonolenta, respondendo as
solicitagdes, mobilizando os quatro membros, pupilas
isocéricas e fotorreagentes, estdvel hemodinamicamente,
com ausculta respiratdria sem ruidos adventicios. Iniciou
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corre¢io da hiponatremia com solugio salina a 3%,
calculada para corrigir 10 mEq em 24 horas, ¢ avaliada
por coleta seriada de sédio sérico a cada trés horas.

Algumas horas apos inicio da correcio, a paciente
melhorou o nivel de consciéncia, mantendo-se vigil,
com movimentac¢do dos quatro membros e resposta
verbal adequada. Porém, mesmo com o controle do nivel
sérico a cada trés horas, o sédio aumentou 18 mEq/L
(sédio 121 mEq/L) em 12 horas. Nesse momento, foi
suspensa a reposicio de sédio e administrado DDAVP
(intranasal). Nas horas subsequentes, fez-se reposicao de
dgua livre e administragaio do DDAVP. A despeito disso,
o sédio continuou subindo, chegando a 138 mEq/L, com
aumento de 35mEq/L em 24 horas e 54 mEq/L em 48
horas (Figura 1).
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Figura 1. Nivel sérico de sédio nos primeiros dias de infernacdo no
CTI pediétrico, seta destaca momento de piora clinica

Cinco dias apés a hiponatremia (sédio 103 mEq/L), a
paciente apresentou piora neuroldgica, com rebaixamento
do nivel de consciéncia, Glasgow 11 (abertura ocular
aos chamados, palavras incompreensiveis e obedecia a
comandos), disfagia, parestesia nos quatro membros,
hipoventila¢do com queda de lingua e necessitou de
suporte ventilatério nio invasivo (nesse dia, sédio 149
mEq/L). Dois dias apés, foi feita ressonincia nuclear
magnética (RNM), que evidenciou realce acometendo
o nucleo lentiforme bilateral e difusamente a substincia
branca subcortical, sugestiva de mielindlise extrapontina
grave (Figura 2).

Nos dias subsequentes, apresentou oscilagio do nivel
de consciéncia, tetraparesia, tentativa de comunicacio
com examinador, emitindo sons incompreensiveis,
comunicando-se por meio de movimentagio dos olhos,
sugestivo de sindrome de encarceramento.

Vinte e cinco dias apés internagio no CT1 pedidtrico,
iniciou melhora neurolégica progressiva, com mobilizagao



Figura 2. RNM plano axial, em T1 com contraste. Realce acometendo
o nucleo lentiforme bilateral e difusamente a substéncia branca
subcortical

dos quatro membros, porém com fraqueza muscular,
respondendo a solicitagoes simples com palavras isoladas,
com coeréncia ¢ melhora da disfagia, e inicio da dicta
por via oral. Foi transferida para enfermaria no trigésimo
quarto dia de acompanhamento em nosso setor.

Trés meses apds o inicio do quadro, foi realizada nova
RNM (Figura 3) que nio evidenciou realce, com atrofia
dos nucleos da base, formagio de cavitagdo e alargamento
da cissura de Sylvios bilateralmente. No exame clinico,
encontrava-se lucida, orientada, deambulando sem
dificuldade, alimentando-se por via oral sem engasgos,
com discreta diminui¢ao de forga nos membros superiores
e comunicagio verbal ainda lentificada.

V

Figura 2. RNM crénio, corte axial, T1 com e sem contraste
respectivamente

DISCUSSAO

A sindrome de desmielinizacio osmética estd
tradicionalmente associada com mudangas rdpidas da
osmolaridade sérica, em particular a corregio rdpida
da hiponatremia. No entanto, vérias outras associagoes
tém sido relatadas, tais como hipofosfatemia grave,
hipocalemia, diabetes mellitus, insuficiéncia renal,
hemodidlise, hiperemése gravidica, anorexia nervosa,
doenga de Wilson, queimaduras graves e lipus eritematoso
sistémico, entre outras'.

Mielindlise Extrapontina em Diabetes por Disgerminoma

A hiponatremia ¢ definida como um sédio sérico
menor que 135 mEq/L e é considerada severa quando
menor que 120-125mEq/L*. A desmielinizagio osmética
estd relacionada com uma corregao rdpida da hiponatremia
superiora 10-12 mEq/L em 24 horas; ou seja, maior que a
velocidade de 0,5 a 1 mEq/L/h ou 25 mEq/L em 48 horas®.

No caso descrito, a paciente apresentou rapida corregao
da hiponatremia, com aumento de 34 mEq/l em 24 horas
e 54 mEq/l em 48 horas, evoluindo com hipernatremia
a despeito do controle rigoroso do sédio sérico e das
intmeras tentativas de reposicao de dgua livre e uso de
DDAVPY, o que destaca a dificuldade no manejo em razio
do diabetes insipidus associado e sua estreita relagio com
disgerminoma intracraniano, mesmo apds o tratamento
cirtirgico e quimioterdpico’.

Classicamente, a desmieliniza¢io osmética apresenta-
-se com um curso bifdsico, fase inicial com convulsio
ou encefalopatia, com melhora progressiva dos sintomas
neurolédgicos com a correcio da hiponatremia, ¢ uma
fase mais tardia, ocorrendo apds dois a oito dias, com
deterioragdo grave expressa por flutuagio do nivel de
consciéncia, mudancas de comportamento, disartria,
mutismo, disfagia, disfungao oculomotora e graus varidveis
de tetraparesia. A tetraparesia inicialmente ¢ flicida por
dano do trato corticoespinhal e progride para fase espdstica
com lesao da base da ponte. Os casos mais graves podem
apresentar sindrome do encarceramento, com os pacientes
acordados, mas incapazes de se mover ou se comunicar,
apenas com a preservacio dos movimentos oculares
verticais e piscar dos olhos"®.

A paciente do caso apresentou quadro clinico
cldssico, com rebaixamento do nivel de consciéncia,
disfagia, disartria e diminuic¢io de for¢a no quinto dia
ap6s disturbio do sédio. O diagndstico de sindrome de
desmileinizacio osmética foi confirmado com a RNM,
com lesdes extrapontinas graves. Nos dias subsequentes,
ainda manifestou piora clinica progressiva com mutismo
e tetraparesia. Observou-se inicio da melhora clinica no
vigésimo quinto dia de internacio no CTI pedidtrico.

A RNM do encéfalo é sensivel para a deteccao
de mielinélise com reconhecimento dos casos leves e
até assintomdticos, além de determinar a extensio da
desmielinizacdo. Os achados radiolégicos tipicos sao lesoes
simétricas e hipointensas nas imagens em T'1, na ponte,
poupando a periferia; e outras estruturas extrapontinas, ¢
lesoes hiperintensas nas imagens em T2 e Fluid Acquisition
Inversion Recovery (Flair)°. No caso descrito, a RNM
evidenciou realce nos ntcleos da base e difusamente na
substincia branca subcortical em T1, T2 e Flair, que
caracteriza lesdo grave com morte celular.

Alguns trabalhos relatam que os achados radiol4gicos
tipicos de mielindlise pontina nio costumam ser vistos

Revista Brasileira de Cancerologia 2018; 64(3): 435-439

437



Aradjo BE, Castiglione DC, Rascao FL, Victal SH, Ferman SE, Lima FF, Capela FC

na RNM na primeira semana apds o inicio dos sintomas
clinicos’. Atualmente, a modalidade de imagem ponderada
em difusdo é a mais utilizada, em razao da detecgao precoce
dos achados de mielinélise, ocorrendo 24 horas apés inicio
da tetraplegia®®. Porém, nesse caso, a RNM foi realizada
no sétimo dia e ndo evidenciou restricdo na sequéncia
ponderada em difusio, o que pode significar que, além
da desmieliniza¢io, houve morte celular.

Nas fases subaguda e cronica, as lesdes pontinas e, em
particular, extrapontinas podem se tornar menores e mais
bem definidas. Em alguns casos, a RNM pode revelar
a lesdo tipica em asa de morcego na base da ponte’. A
RNM de controle mostrou atrofia dos ntcleos da base,
comprovando lesao celular grave.

A literatura médica descreve uma evolugio varidvel de
desmieliniza¢io osmética que vai desde a recuperagio total
até o 6bito. Em geral, a recuperacio é lenta e gradativa. A
mortalidade associada & hiponatremia grave situa-se entre
40% e 50%%°. Em 2006, foi descrito em nosso meio um
caso de mielindlise extrapontina em adolescente com
desfecho desfavoravel?>. Uma revisao da literatura, realizada
em 2014, observou que mais da metade dos casos de
sindrome da desmielinizagao osmética podem apresentar
boa recuperagio, mesmo em pacientes com déficits
neuroldgicos graves iniciais. Pacientes pés-transplante
hepiético apresentaram pior progndstico’.

Apesar da gravidade do acometimento neurolégico
inicial, a paciente apresentou boa evolu¢io clinica,
com recuperagio parcial da forca, melhora da disfagia e
disartria.

CONCLUSAO

A sindrome de desmielinizagio osmdética é uma
condi¢ao neuroldgica rara, com clinica de acometimento
leve ou assintomdtico até sequelas motoras graves e
morte. Nio existe tratamento especifico, o que ressalta
a importincia do diagndstico precoce do distdrbio do
s6dio e manejo adequado, bem como o controle rigoroso
e seriado de seus niveis séricos.

Estudos em pediatria sio necessdrios para estabelecer
protocolos mais seguros de controle e manejo para os
doentes com sddio sérico em niveis criticos.
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