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APRESENTACAO

A qualidade de vida é um fator associado diretamente a saude, consideramos que
quando existe em determinado ambiente fatores que promovem a qualidade de vida de uma
populagédo consequentemente observamos diminui¢céo da existéncia de doencgas. Assim, ja
€ muito bem caracterizado que, ndo somente os fatores considerados “médicos” podem
alterar de forma determinante a saude dos individuos, mas outros fatores associados ao
contexto social, cultural e econdmico também precisam ser levados em consideracao ao se
estabelecer a presenca de uma determinada doenga na comunidade.

A triade hospedeiro, ambiente e saude precisa estar muito bem caracterizada, haja
vista que a diminuicdo de salde pode ser causada por fatores biolégicos, mas também
“n&o-bioldgicos” afetando o ambiente e consequentemente o hospedeiro, assim, a interacédo
entre agentes infecciosos e receptores vai além da biologia. Deste modo o avango dos
progressos cientificos e tecnolégicos é fundamental pois coopera no sentido de maior
entendimento dos agentes causadores de enfermidades, mas também precisa estar aliado
a compreenséo de fatores sociais e econdmicos, como educagéo, renda e hierarquia. Fato
este que, no atual momento em que vivemos, pode ser nitidamente observado e avaliado
no contexto da pandemia causada pelo novo Coronavirus.

A obra “Medicina Progresso Cientifico, Tecnoldgico, Econémico e Social do Pais
— Volume 3” tras ao leitor mais um trabalho dedicado ao valor dos estudos cientificos e
sua influéncia na resolucéo das diversas problematicas relacionadas a satde. E fato que
a evolucdo do conhecimento sempre esta relacionada com o avang¢o das tecnologias
de pesquisa e novas plataformas de bases de dados académicos, e aqui objetivamos
influenciar no aumento do conhecimento e da importancia de uma comunicagéo solida com
dados relevantes na area médica.

Portanto, temos o prazer de oferecer ao leitor, em quatro volumes, um contetdo
fundamentado e alinhado com a evolugéo no contexto da saude que exige cada vez mais
dos profissionais da area médica. Salientamos mais uma vez que a divulgacéo cientifica
é fundamental essa evolucdo, por isso novamente parabenizamos a Atena Editora por
oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para que pesquisadores, docentes e
académicos divulguem seus resultados.

Desejo a todos uma 6tima leitura!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: Encefalopatia Posterior Reversivel
(PRES) é uma entidade neurolégica pouco
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conhecida que aparece em pacientes hipertensos, em eclampsia, em insuficiéncia renal e
em uso de drogas imunossupressoras. Esse trabalho teve como objetivo fazer uma revisdo
de literatura sobre a relagdo dessa manifestagao neurolégica como consequéncia de terapia
imunossupressora e insuficiéncia renal, com intuito de familiarizar a pratica médica. A
metodologia escolhida foi a revisdo de literatura narrativa, com dados colhidos nas bases
do SIELO, PUCRS. A elaboragdo do trabalho implicou na leitura da bibliografia basica e
analise das informagdes obtidas que passaram a fazer parte do corpo do texto. A sindrome
€ caracterizada pela ocorréncia de encefalopatia, concomitantemente a uma ampla gama
de sinais e sintomas que incluem cefaleia, viséo alterada, diminuicdo da acuidade visual,
cegueira cortical, confusédo, estupor, convulsdes e alucina¢cdes. Em um estudo com 120
pacientes com diagnostico de PRES, 45% eram portadores de doencas autoimunes, 57%
estavam em insuficiéncia renal e 86% estavam em vigéncia de crise hipertensiva. Aincidéncia
apos transplante de 6rgaos solidos foi estimada em cerca de 0,5%. A maioria dos relatos de
PRES envolve pacientes em terapia imunossupressora com CNI (ciclosporina ou tacrolimus),
embora casos com inibidores da mTOR (sirolimus ou everolimus) também tenham sido
citados. O dano neurolégico persistente é relatado em 10-20% dos pacientes e, embora a
PRES néo seja complicacao frequente apos o transplante, seu reconhecimento precoce e a
retirada do agente imunossupressor ofensivo sao cruciais, pois atrasos nas medidas podem
levar a morbidade e mortalidade significativas, enquanto o reconhecimento e a intervencgéo
em tempo habil geralmente levam a recuperacéo total.

PALAVRAS-CHAVE: Imunossupressao. Pacientes renais. Sindrome da Leucoencefalopatia
Posterior Reversivel.

POSTERIOR REVERSIBLE ENCEPHALOPATHY SYNDROME (PRES)
AND ITS RELATIONSHIP WITH PATIENTS WITH KIDNEY DISEASE AND
IMMUNOSUPPRESSIVE THERAPY

ABSTRACT: Posterior Reversible Encephalopathy (PRES) is a little-known neurological
entity that appears in hypertensive patients, eclampsia, renal failure, and immunosuppressive
drug use. This study aimed to review the literature on the relationship of this neurological
manifestation as a consequence of immunosuppressive therapy and kidney disease with the
aim of familiarizing medical practice. The methodology chosen was the review of narrative
literature, with data collected from the SIELO databases, PUCRS. The elaboration of the
work implied the reading of the basic bibliography and analysis of the information obtained
that became part of the body of the text. The syndrome is characterized by the occurrence
of encephalopathy, concomitantly with a wide range of signs and symptoms that include
headache, altered vision, decreased visual acuity, cortical blindness, confusion, stucco,
convulsions, and hallucinations. In a study with 120 patients diagnosed with PRES, 45%
had autoimmune diseases, 57% had renal failure and 86% were in hypertensive crisis. The
incidence after solid organ transplantation was estimated at about 0.5%. Most reports of
PRES involve patients on immunosuppressive therapy with CNI (cyclosporine or tacrolimus),
although cases with mTOR inhibitors (sirolimus or everolimus) have also been reported.
Persistent neurological damage is reported in 10-20% of patients, and although PRES is not
a frequent complication after transplantation, early recognition and removal of the offensive
immunosuppressive agent are crucial, as delays in measurements can lead to significant
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morbidity and mortality, while timely recognition and intervention often lead to full recovery.
KEYWORDS: Immunosuppression. Patients with kidney disease. Reversible posterior
Leukoencephalopathy Syndrome.

11 INTRODUGAO

Em 1996, foi descrito em 15 pacientes um conjunto de sinais e sintomas caracterizado,
principalmente, por cefaleia intensa, alteragcbes do nivel de consciéncia, perda visual
transitoria e convulsdes o qual foi definida como a Sindrome da Leucoencefalopatia
reversivel (PRES) (STRECK et al., 2012).

Ocorre devido um edema cortical e subcortical que predomina em topografia posterior
do cérebro (regido occipital e parietal, principalmente). Essa alteracdo pode ser vista pelos
exames de imagem como tomografia computadorizada ou ressonancia magnética do
cérebro, sendo possivel corroborar na suspeita clinica e para afastar possiveis diagnésticos
diferenciais.

Apresenta alguns possiveis fatores desencadeantes, sendo os principais: picos
hipertensivos agudos, insuficiéncia renal aguda ou crénica e terapia imunossupressora. E
uma doencga que tem grande potencial de reversdo completa do quadro. Porém, isso ira
depender do diagnostico e abordagem terapéutica correta e de forma precoce, reduzindo
os possiveis fatores desencadeantes, além de medidas de suporte.

Como é uma sindrome ainda pouco conhecida em que ha poucos estudos sobre
o tema, esse trabalho visa abordar sobre a PRES e sua relagdo com uso de terapia
imunossupressora e insuficiéncia renal, com intuito de familiarizar a pratica médica
possibilitando maior conhecimento e suspeita quando estiverem diante de um quadro
semelhante, evitando-se assim que ocorram sequelas neurol6gicas permanentes e até a

morte.

21 REVISAO BIBLIOGRAFICA

A Sindrome da Leucoencefalopatia reversivel (PRES, em inglés: Posterior
Reversible Encephalopathy Syndrome), foi descrita pela primeira vez em 1996 por
Hinchey. E caracterizada como um conjunto de sinais e sintomas que abrangem cefaleia
intensa pulsatil, uni ou bilateral, pouco responsiva ao uso de analgésico; diminuicdo
da acuidade visual, alteracdo do nivel de consciéncia (desde irritabilidade/agitacéo até
estado comatoso); alucinagdes e convulsdes. Esses sintomas sdo decorrentes do edema
vasogénico da sustancia branca que ocorre principalmente nos lobos occipital e parietal
(STRECK et al., 2012; DAVI et al., 2018)

A fisiopatologia exata ainda segue desconhecida, porém ha atualmente duas
vertentes que tentam explica-la. A primeira tem menor alicerce devido a reversibilidade do
caso se tratada. E embasada em dano cerebral ocorrido devido hipdxia que foi instaurado
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pela vasoconstricdo e vasoespasmo gerado pelo aumento subito e intenso da presséo
arterial, resultando em edema citotdxico. Ja& a segunda teoria, mais aceita, trata que ha
uma disfungéo endotelial e alteragdo da autorregulagéo cerebral gerando vasodilatacao e
quebra da barreira hematoencefalica resultando em edema vasogénico (MARRONE, 2012).

Aclinica neurolégica pode ter instalagéo aguda ou subaguda, comumente decorrente
do uso de terapia imunossupressora devido a necessidade de tratamento da complicacéo
da doenca de base, estando frequentemente associada ao aumento de niveis pressoricos.
Toda a sintomatologia pode regredir por completo se o diagnéstico e tratamento forem
instituidos precocemente, caso contrario, ha a possibilidade de danos irreversiveis como
cegueira cortical e morte (FERNANDES et al., 2002).

Exames de imagem podem ser utilizados para confirmagdo da suspeita clinica e
para afastar outras hipoteses diagnésticas. Pela tomografica computadorizada (TC) do
cérebro pode ser observado uma hipodensidade subcortical dos lobos parietal e occipital,

com apagamento dos sulcos corticais (Figura 1) (DAVI et al., 2018).

Figura 1: TC do cérebro revelando ampla hipodensidade subcortical na substancia branca e
cinzenta dos lobos parietal e occipital. Apagamento dos sulcos corticais, mais evidente nos
recessos dos hemisférios cerebrais.

Fonte: (DAVI et al., 2018), p.93.

Ja pela ressonancia magnética (RM) do encéfalo, & possivel visualizar uma
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hiperintensidade subcortical em T2/FLAIR principalmente em regido occipital e parietal,
com distribuicdo normalmente simétrica (Figura 2). Outras regides cerebrais também
podem ser acometidas, mas estas descritas aparecem alteradas em uma proporcéo de
72,7% e 84,8% das vezes, respectivamente (MARRONE, 2012).

Figura 2: RM-T2/FLAIR de cranio com hipersinal em regides occipital e temporal bilateralmente
comprometendo o cortex e a substancia branca subjacente com relativa simetria.

Fonte: MARRONE, 2012

E uma sindrome que pode ocorrer em qualquer idade, com maior prevaléncia no
sexo feminino. Picos hipertensivos agudos, insuficiéncia renal e terapia imunossupressora
s@o os principais fatores desencadeantes da doenca. Porém existem outras possiveis
etiologias, como: eclampsia, pré-eclampsia, lUpus eritematoso sistémico (LES), neoplasia
e seu tratamento e infecgdes sistémicas (MARRONE, 2012).

Em estudo com 120 pacientes com diagnéstico de PRES, 45% eram portadores
de doencas autoimunes, 57% estavam em insuficiéncia renal e 86% estavam
em vigéncia de crise hipertensiva, sendo a média da pressdo arterial sistélica
de 191 mmHg e da diastolica de 104 mmHg (FREITAS, ROSEVICS, PACHECO,
2016, p. 177).
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No trabalho de Marrone (2012) foi avaliado 25 pacientes com PRES, sendo possivel
observar a seguinte relagdo de fatores desencadeantes descritos na Tabela 1. E possivel
observar, nesse caso, que a maior quantidade é de disturbios relacionados a gestacéao
(44%) e que para doengas que acometem o rim, o percentual € menor, equivalendo a 16%.

Causa/desencadeador Nimero de Casos (%)
Distiirbio relacionado & gestagio 11 (44)
Lipus eritematoso sistémico 4(16)
Quimioterapia 2(8)
Sindrome hemolitico-urémico 2(8)
Estados hipertensivos 2(8)
Glomerulonefrite difusa aguda 2(8)
Transplante renal 1(4)
Alteragdo da fungéo renal 1(4)

Tabela 1: Principais causas e desencadeadores da PRES.

Fonte: MARRONE, 2012

Boa parte dos relatos encontrados que tratam sobre casos de PRES ha uso de
imunossupressores como ciclosporina, tracolimus, sirolimus ou everolimus, além de
corticoides em alta dose usados para o tratamento da doencga de base (DAVI et al., 2018).
Sao medicacdes usadas no tratamento de doencas autoimunes como o LES ou pra
prevencao de rejeicao de érgao transplantado. O desenvolvimento da PRES se trata de um
efeito adverso, no qual com a retirada da medicacgéo ha resolugéo do quadro (MARRONE,
2012).

O caso relatado por Streck et al. (2012), aborda uma mulher de 30 anos que tem
diagnéstico de LES em uso de pulsoterapia de metilpredinisolona (MT) 1g/dia devido
diagnéstico de nefrite lUpica. Apés quatro dias de tratamento evoluiu com PRES, sendo
interrompida a pulsoterapia com melhora completa dos sintomas depois de 10 dias. Nesse
caso, a paciente apresenta a doenca renal e/ou imunossupresséo como fator desencadeante,
sendo a Ultima mais provavel devido remissao do quadro ap6s suspendé-la.

Sendo assim, a evolucdo dessa patologia vai depender do diagnéstico e abordagem
terapéutica correta e precoce de forma a controlar os fatores desencadeantes, como
medicamentos, hipertenséo e insuficiéncia renal, podendo ser necessario medidas e
medicagao de suporte (por ex: analgésico) (FREITAS, ROSEVICS, PACHECO, 2016). Em
casos de atraso na conduta, pode haver elevacdo da morbimortalidade significativamente,
sendo que 10 a 20% dos pacientes cursam com dano neurologico permanente (DAVI et al.,
2018).
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31 CONCLUSAO

Ha um numero ainda pouco expressivo de estudos referentes ao entendimento da
doenca de forma que a sua fisiopatogenia ainda ndo é completamente esclarecida. O que
contribui ainda mais para a falta de informacéo.

Devido araridade na incidéncia dessa sindrome e consequente falta de conhecimento
da equipe médica, alguns pacientes podem ser subdiagnosticados podendo resultar em
sequelas neurolégicas permanentes ou até em ébito. Isso pode ocorrer pois muitas vezes a
doenca se trata de um diagnéstico de excluséo de outras patologias podendo retardar sua
conduta terapéutica.

Nao é infrequente casos em que pacientes com PRES e imunossuprimidos séo
diagnosticados clinicamente como intoxicacéo pela medicacéo ou de infecgdo oportunista
do sistema nervoso. Ou entdo quando o fator desencadeante é a hipertensdo severa, o
diagnostico clinico diferencial pode ser de hemorragia hipertensiva ou de encefalopatia
hipertensiva. Da mesma forma pode acontecer com pacientes no qual se sabe ou néo
que ha insuficiéncia renal, pois apesar do quadro clinico ser consistente com a PRES, o
seu diagnostico pode ndo ser considerado inicialmente devido alteragbes inespecificas,
gerando duvidas.

Sendo assim, para afastar diagnosticos diferenciais e confirmar o caso de PRES,
se torna imprescindivel a realizacdo de exame de imagem, dando preferéncia a RM por
melhor visualizagdo do acometimento cerebral, para que, entéo, seja fornecido o suporte e

tratamento adequado.
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