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APRESENTACAO

A Coletanea Nacional Radiodiagnostico e Procedimentos Radiologicos 2 € um
e-book composto por 23 artigos cientificos que abordam assuntos sobre diagnostico
de imagens, protecdo radiolégica, novas técnicas de aquisicdo de imagem,
diagnostico e tratamento de cancer de mama e técnica de tratamento que utilizam
como principio fisico os raios X.

Com certeza este e-book ira colaborar para expandir o conhecimento dos leitos
nas diferentes areas da Radiologia.

Desejo a todos uma excelente leitura!

Fabricio Loreni da Silva Cerutti
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RESUMO: Encefalomielite disseminada
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RELATO DE CASO

aguda (ADEM) é uma condic&o inflamatoria
desmielinizante que afeta o sistema nervoso
central (SNC), comumente precedida por
infeccdo ou vacinac&o. Acomete principalmente
criancas, com inicio do quadro dias ou semanas
apos estimulo imunologico, com prédromos
febris inespecificos, encefalopatia de instalacéo
rapida com déficits neurolégicos multifocais,
sinais meningeos e alteragcdo do nivel de
consciéncia. O diagndstico é clinico-radiol6gico,
sendo necessario excluir outras doencas
com apresentacdo semelhante. As imagens
de ressonancia magnética (RM) usualmente
evidenciam lesbes monofasicas multifocais
assimétricas na substancia branca e substéancia
cinzenta profunda, por vezes tumefativas, com
hipersinal em T2/FLAIR e realce variado ao meio
de contraste. A medula espinal é acometida
em até um terco dos casos, apresentando
lesbes grandes e extensas. Dentre diversos
diagnésticos  diferenciais, destacam-se a
esclerose multipla (EM) e a neuromielite optica
(NMO). Paciente do sexo feminino, 18 anos,
apresentou quadro progressivo, de inicio ha
quatro semanas, de formigamento e caimbras
nos membros inferiores, perda de equilibrio,
hipersensibilidade na regiao téraco-abdominal
e incontinéncia urinaria. Relatou vacinagcao
contra febre amarela dois dias antes do inicio
do quadro. A RM de crénio, revelou lesdes
ovaladas corticossubcorticais frontal e parietal
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a direita com realce anelar incompleto. Na medula espinhal, observou-se leséo focal
ao nivel de T11 e extensa lesdo de C6 a T6. Com base nos dados clinico-radiologico
e excluindo-se outras patologias, levantou-se a hipétese de ADEM. Apos tratamento
com plasmaférese, a paciente evoluiu com importante melhora clinica e radioldgica.
PALAVRAS-CHAVE: Febre amarela, encefalite, ADEM, vacinacgéo.

ADEM AFTER YELLOW FEVER VACCINATION: CASE REPORT

ABSTRACT: Acute disseminated encephalomyelitis (ADEM) is a demyelinating
inflammatory condition that affects the central nervous system (CNS), commonly
preceded by infection or vaccination. It mainly affects the children with onset of
the disease days or weeks after immunological stimulation, with unspecific febrile
prodromes, rapid onset encephalopathy with multifocal neurological deficits, meningeal
signs and altered level of consciousness. The diagnosis is clinical and radiological, and
it is necessary to exclude other diseases with similar presentation. Magnetic resonance
imaging (MRI) usually shows asymmetrical multifocal monophasic lesions in the white
matter and deep gray matter, sometimes tumefactives, with T2/FLAIR hypersignal and
varying contrast enhancement. The spinal cord is affected in up to one third of cases,
presenting large and extensive lesions. Among several differential diagnoses, we
highlight multiple sclerosis (MS) and optic neuromyelitis (NMO). An 18-year-old female
patient presented progressive tingling, beginning four weeks ago, with tingling and
cramps in the lower limbs, loss of balance, thoracic-abdominal hypersensitivity, and
urinary incontinence. Reported yellow fever vaccination two days before onset. Brain
MRI revealed right frontal and parietal corticosubcortical oval lesions with incomplete
annular enhancement. In the spinal cord, we observed focal lesion at T11 level and
extensive lesionfrom C6to T6. Based on clinical and radiological data and excluding other
pathologies, the hypothesis of ADEM was raised. After treatment with plasmapheresis,
the patient evolved with significant clinical and radiological improvement.
KEYWORDS: Yellow fever, encephalitis, ADEM, vaccination.

11 INTRODUGCAO

A ADEM é uma doenca desmielinizante imunomediada, com predilecdo a
populagdo pediatrica. E geralmente desencadeada por uma resposta inflamatéria a
infeccdes virais, vacinas e muito raramente apds a aplicagcao de soros imunolégicos,
embora nunca tenha sido estabelecida uma relacéo causal (1, 2).

Geralmente, o inicio do quadro é precedido por uma fase prodrémica associada
a febre, mialgia e mal-estar. Os principais sintomas s&o reducédo do nivel de
consciéncia, convulsdes e sintomas neurolégicos multifocais, como hemiparesia
e tetraparesia, paralisia de nervo craniano, disturbios do movimento e alteragdes
comportamentais (1).

Na auséncia de um teste de diagnéstico especifico, ADEM é considerado um
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diagnéstico de exclusao, e as desordens similares, especialmente aquelas que
requerem um tratamento diferente, devem ser descartadas (1, 4).

A RM cerebral geralmente evidencia lesdes reversiveis da substéncia branca
semelhantes a esclerose multipla, porém mais assimétricas, muitas vezes também
na medula espinal, com envolvimento do talamo e nucleos da base, documentadas
ja no primeiro exame de imagem realizado logo apos o0s primeiros sintomas. Sugere-
se que o desaparecimento dessas lesbes esteja associado a recuperacao clinica (1,
4).

O curso da doenca é geralmente monofasico, no entanto, a ADEM recorrente
foi descrita e definida como encefalomielite disseminada multifasica. Supde-se que
pacientes clinicamente monofasicos também sejam radiologicamente monofasicos,
porém a RM néo é realizada rotineiramente no acompanhamento desses pacientes,
pois nao existem diretrizes para recomendar sua realizagcdo. Diante disso, &
aconselhavel realizar acompanhamento clinico de rotina e RM cerebral ap6s o
diagndstico inicial, com o intuito de prever doencas multifasicas (3, 4).

A ADEM ¢ associada a uma taxa de mortalidade significativa (10% a 30%), e
cerca de 20% a 30% dos pacientes que sobrevivem ficam com sequelas neuroldgicas
(1). Com base na etiologia autoimune presumida, a atual abordagem de tratamento
consiste em imunoterapia precoce (4).

2| RELATO DE CASO

Paciente do sexo feminino, de 18 anos, foi admitida com quadro progressivo, de
inicio ha 4 semanas, de parestesia e caimbras nos membros inferiores associadas
a perda de equilibrio. Evoluiu com dificuldade para deambular uma semana apés o
inicio do quadro. Referia hipersensibilidade na regido de transi¢ao téraco-abdominal,
disestesia, hiperalgesia em membros inferiores e incontinéncia urinaria. Negava
anestesia em sela, sintomas disautonbémicos, bulbares, respiratorios, sintomas
gripais ou outras queixas. A paciente relatou vacinacéo contra febre amarela dois
dias antes do inicio do quadro. Negava comorbidades e uso de medicagdes de
uso continuo. Ao exame fisico, observou-se nivel sensitivo em T4, apresentando
alodinea e hiperalgesia entre T4 e T6 (regidao ventral e dorsal), T6-L1 hipoestesia
tatil e dolorosa. Ao estudo do equilibrio, estatico e dinamico, observou-se tendéncia
a queda sem lateralizacao e sinal de Romberg positivo, com marcha pouco ataxica.
Inicialmente, solicitou-se analise do liquido cefalorraquidiano, cujo resultado se
apresentou dentro da normalidade, e TC de cranio sem contraste, que evidenciou
lesdo hipodensaleucocortical parietal direita (Figura 1.)
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Figura 1. TC de créanio evidenciando leséo hipodensaleucocortcal parietal direita.

Solicitou-se RM do cranio, coluna cervical e toracica. ARM de cranio (Figuras 2 e
3), evidenciou lesdes com hipersinalem T2 e FLAIR e hipossinal em T1, leucocorticais
frontal e parietal a direita, com morfologia ovalada, sem efeito expansivo ou atréfico,
medindo 1,8 x 1,6 cm e 3,1 x 1,9 cm respectivamente, com restricao periférica a
difusdo das moléculas de agua e impregnacao anelar incompleta ap6s injecéo do
agente paramagnético.

AXIALT2 T1 PGS CONTRASTE

Figura 2. RM de cranio demostrando areas de altera¢do do sinal com hipossinal em T1 e
hipersinal em T2 e FLAIR, leucocortical frontal e parietal direita.
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DIFUSAD MAPA- ADC

Figura 3. RM de cranio apresentando restricéo periférica a movimentacgéao livre das moléculas
da agua.

Na RM de coluna cervical e dorsal foi observado foco de hipersinalem T2
e STIR da medula espinal ao nivel de T11 (Figura 4), sem efeito expansivo, com
impregnacao apoés a injecdo do agente paramagnético e extensa area de hipersinal
em T2 e STIR medula espinhal, desde C6 até T6 (Figura 5) com impregnacéo ao
agente paramagnético.

T1POS CONTRASTE

Figura 4. RM da coluna dorsal mostrando foco com hipersinal em T2 e STIR na medula espinal
ao nivel de T11 e extensa area com alteragéo de sinal na medula espinal, desde C6 até T6.
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POS CONTRASTE

Figura 5. RM de coluna cervical evidenciando extensa érea de alteracao de sinal na medula
espinhal, a partir de C6, com impregnacéo ao agente paramagnético.

A primeira hipétese diagndéstica aventada foi de ADEM, seguida de NMO, sendo
o resultado soroldgico de anticorpos antiaquaporina 4 negativo (marcador sérico
com alta sensibilidade e especificidade para NMO.

Iniciou-se pulsoterapia com metilprednisolona 1g por 7 dias, sem melhora do
quadro. Optou-se, entdo, pelo tratamento com cinco sessdes de plasmaférese,
evoluindo com importante melhora dos sintomas. Foram realizados novos exames
de RM, apés um més da internacdo que evidenciaram significativa regresséo das
lesdes (Figuras 6, 7 e 8).
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POS CONTRASTE

Figura 6. RM de cranio evidenciando regressao das lesbes leucocorticais frontais e parietais a
direita.

POS CONTRASTE

Figura 7. RM da coluna cervical e toracica mostrando regressao das lesbes da coluna cervical
ao nivel C6, sem realce ao agente paramagnético.
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POS CONTRASTE

Figura 8. RM da coluna dorsal evidenciando regresséo das lesdes na coluna toracica ao nivel
de T11, sem realce ao agente paramagnético.

31 DISCUSSAO

A ADEM é uma desordem inflamatéria desmielinizante imuno-mediada SNC,
que afeta predominantemente a substancia branca do cérebro e da medula espinal,
caracterizada pelo quadro agudo de sintomas neurolégicos multifocais e lesdes
inflamatérias desmielinizantes nos exames de imagem.

Acomete principalmente criancas, com pico entre 5 a 8 anos, sem predilecao
por sexo. A incidéncia é de 0,3 a 0,6 por cem mil pessoas por ano.

O quadro clinico geralmente se inicia de 2 dias a 4 semanas apos infeccéo
(principalmente viral) ou vacinacédo. A maioria dos pacientes apresentam sintomas
prodrémicos como febre, mal-estar, cefaleia, nausea e voémito. Ha entao, a instalacao
rapidamente progressiva de um quadro neurolégico multifocal com encefalopatia,
destacando-se cefaleia, ataxia, paralisia de nervo craniano, neurite 6ptica, sintomas
do tronco encefélico, mielopatia inflamatoéria, déficits motores e sensoriais. O
liquido cefalorraquidiano apresenta pleocitose linfocitica e proteina discretamente
elevada e pode conter anticorpos anti-MOG. Mais da metade dos casos apresentam
resolugcao completa, com o suporte terapéutico adequado. Até 25% dos casos pode
ter apresentacao grave, necessitando de cuidados intensivos.

As caracteristicas histolégicas incluem infiltrado linfomonocitario com
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predominio de células T e desmielinizagc&operivenular com preservacao relativa dos
axoénios, descritas como “sleeves of demyelination” ou “mangas de desmielinizagdo”.

Afisiopatologia ainda nao foi bem definida, mas o principal mecanismo proposto
foi o de mimetismo molecular. Antigenos externos, como virus ou vacinas, induzem
uma resposta autoimune ativando células T reativas devido ao compartilhamento de
epitopos. Ocorre a ativagao de uma resposta inflamatéria inata e imunomediada com
subsequente ativacéo de linfocitos autorreativos e infiltragdo do 6rgéo-alvo.

AADEM ¢é subdivida em trés formas de apresentacéo: monoféasica, recorrente e
multifasica. AADEM monofésica é a forma classica e mais comum. AADEM recorrente
caracteriza-se por um segundo episddio apbs trés meses do quadro inicial, com
recorréncia das manifestacdes clinico-radioldgicas iniciais, envolvendo a mesma
regiao anatbmica deste quadro. A ADEM multifasica caracteriza-se por um novo
episodio apds trés meses do quadro inicial, envolvendo area anatémica diferente do
anterior, manifestando-se como nova lesédo na RM ou novo déficit neuroldgico focal.

Em relacdo aos exames de imagem, a ressonancia RM do cérebro € o método
de escolha e apresenta sensibilidade muito superior a TC.

A TC pode evidenciar lesdes hipoatenuantes com impregnacao variavel pelo
meio de contraste iodado, geralmente puntiforme ou anelar.

A RM, a ADEM se apresenta usualmente com lesdes grandes, confluentes ou
tumefativas, com hipersinal em T2/FLAIR, associadas a edema perilesional extenso
e efeito de massa minimo ou ausente.

A impregnacao pelo meio de contraste paramagnético varia conforme o
estagio inflamatério das lesbes e seu padrao varia entre realce puntiforme, anelar
incompleto, anelar completo, nodular, padrao giral ou heterogéneo. As lesées da
ADEM, tipicamente, apresentam atividade inflamatéria simultdnea de um processo
monofasico. Assim, a presenca ou auséncia de impregnacado pelo contraste
concomitante na maioria das lesdes, corrobora o diagndstico de ADEM.

Ha envolvimento bilateral assimétrico da substancia branca subcortical e central
e da juncao branco-cinzenta dos hemisférios cerebrais, cerebelo, tronco cerebral
e medula espinal. Os talamos e ganglios da base sao freqlientemente afetados,
principalmente em criangcas, com acometimento simétrico.

Quatro padrdes de envolvimento cerebral foram propostos para descrever 0s
achados de RM na ADEM:

«  ADEM com lesbes grandes, confluentes ou tumefativas e edema perilesio-
nal extenso e frequente e nenhum ou nenhum efeito de massa leve;

«  ADEM com envolvimento de substancia cinzenta;
+  ADEM com lesdes pequenas (menos de 5 mm);

+ Encefalomielite hemorragica aguda.

O acometimento da medula espinal é observado em até um terco dos pacientes,
mais comumente na regiao toracica. As lesbes medulares s&o usualmente grandes
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e estendem-se por multiplos niveis vertebrais. Podem envolver a substancia branca
ou cinzenta, ou ambas, apresentam efeito expansivo e exibem impregnacao variavel
pelo meio de contraste. O acometimento medular extenso é caracteristico e incorpora
a ADEM no grupo da mielite transversa longitudinalmente extensa (MTLE), condigéo
inflamatéria definida como lesdo na medula espinhal com alto sinal em T2, que se
estende por mais de trés segmentos vertebrais consecutivos.

As lesbGes podem apresentar restricdo ao estudo da difusao das moléculas de
agua na fase aguda da doenca, que tende a normalizar nas fases subsequentes.

Os achados da espectroscopia ndao sao especificos e podem demonstrar
reducao dos niveis de N-acetilaspartato (NAA), elevacao de lipidios e aumento de
colina. Estas alteragdes tendem a normalizar ao longo do curso da doenca.

O acompanhamento evolutivo com exames de RM é importante para o
estabelecimento do diagnostico de ADEM, principalmente para a diferenciacédo com a
esclerose multipla. Na ADEM monofasica, ndo se observam novas lesées ou aumento
das lesOes pré-existentes apos trés meses. As lesdes tendem a regressao parcial ou
completa. A resolucédo completa das alteracdes dentro de seis meses foi associada
ao diagnéstico final de ADEM, enquanto que a resolucéo incompleta ou persisténcia
das alteragdes foi associada ao diagnéstico final de EM. O diagnéstico diferencial com
as outras formas de ADEM também pode ser feito no acompanhamento evolutivo.
No seguimento apos trés meses, o recrudescimento de lesdes preexistentes indica
a ADEM recorrente e o aparecimento de novas lesées em novo sitio, indica ADEM
multifasica.

O tratamento consiste em metilprednisolona intravenosa. Na auséncia de
resposta ao esteroide, estdo indicadas a imunoglobulina, ciclofosfamida, ou ainda,
plasmaférese. A maioria dos casos evolui com importante melhora, muitas vezes com
resolugcado completa dos sintomas clinicos e dos achados de imagem. Entretanto, a
ADEM pode apresentar evolugcéo desfavoravel, com taxa de mortalidade variando
entre 10% a 30%, e ocorréncia de sequelas neurolégicas em 20% a 30% dos
pacientes que sobrevivem.

O principal diagnéstico diferencial da ADEM é a esclerose multipla. Em ambas,
ha lesbes geralmente tumefativas com realce anelar incompleto. Entretanto, a ADEM
€ mais comum em criangas, esta associada a histéria de infec¢éo viral ou vacinacao
e geralmente apresenta melhora em até trés meses, enquanto que a EM é mais
comum em mulheres de 20 a 40 anos e ocorre em surtos e remissdes. Achados que
favorecem EM em relacdo a ADEM, séo as lesdes ovaladas na interface calosseptal,
perpendilulares a superficie ependimaria dos ventriculos laterais (lesdes em “dedos
de Dawson”) e lesbes com hipossinal em T1, denominadas de “black holes’. O
acometimento da medula espinal na EM se apresenta com multiplas lesdes curtas,
enquanto que na ADEM, se manifesta como mielite transversa longitudinalmente
extensa (MTLE). As diversas causas de MTLE devem ser consideradas nos
diagnosticos diferenciais, sendo a neuromielite 6ptica a mais comum. Outros
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diagndsticos diferenciais incluem lupus eritematoso sistémico, sarcoidose, sindrome

de Sjogren, doencgas infecciosas, neoplasicas, vasculares, deficiéncias nutricionais

e lesdo traumatica da medula espinal. Vale lembrar que clinicamente, frente a um

quadro encefalopatia aguda em paciente pediatrico, faz-se necessaria a exclusao de

neuroinfecgées como meningites e meningoencefalites. A tabela a seguir destaca as

principais diferencas entre ADEM e EM.

ADEM

EM

Idade de inicio

Criancas

Mulheres de 20-40 anos

Histdria/etiologia

Pés-infecciosa/ pos-
vacinal

Causa indefinida

Quadro clinico

Clinica de encefalopatia

Eventos neurolégicos
focais

Liquor

Pleiocitose

Bandas oligoclonais

Curso da doenca

Monofasica

Surto e remissao

Lesdes encefalicas

Grandes, confluentes

Dedos de Dawson

Bilaterais e simétricas
Subcorticais e substancia
cinzenta profunda (tdlamo
e nucleos da base)

Periventriculares, interface
calosseptal

Auséncia de black holes

Black holes

Lesdes medulares

Mielite transversa
longitudinalmente extensa
(MTLE)

Lesdes curtas

Acompanhamento Resolugao Novas lesces
evolutivo
Tabela 1. Diferengas entre ADEM e EM.
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