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RESUMO

A Sindrome de Encefalopatia Posterior Reversivel (PRES), é uma sindrome clinica caracterizada por sintomas
neurolégicos agudos, com uma natureza heterogénea e relacionada a autorregulacdo cerebral desordenada e
disfuncéo endotelial. Costuma estar relacionada com a elevacéo e flutuacéo da pressao arterial, doenca renal, uso
de drogas citotoxicas, doencas autoimunes ou eclampsia. A sindrome pode se apresentar com diversos sintomas,
mas comumente estdo presentes cefaleia, rebaixamento do nivel de consciéncia, distdrbios visuais, vomitos,
convulsGes e sinais motores. A tomografia computadorizada e principalmente a ressonancia magnética, auxiliam
no diagnostico, sendo encontrado normalmente edema vasogénico, da substancia branca e cinzenta, e
especialmente nas regifes parieto-occipitais, podendo acometer outras areas também. Na grande maioria dos
casos, a PRES se resolve de forma espontanea com melhora clinica e radiolégica, mas costuma ser parte do
tratamento o uso de anti-hipertensivos, anticonvulsivantes e cessacdo ou redugdo de medicamentos agressores,
caso necessario. As alteracBes costumam ser reversiveis se a sindrome é detectada precocemente, porém em alguns
casos, pode ocorrer progressdo dos achados e até mesmo morte. Este trabalho apresenta uma revisdo da sindrome
juntamente com um relato de caso clinico de uma paciente de 29 anos, do sexo feminino, no puerpério recente,

que se apresentou com sintomas compativeis com a sindrome de encefalopatia posterior reversivel.

Palavras-chave: Sindrome de encefalopatia posterior reversivel. PRES. Encefalopatia. Puerpério. Convulsoes.
Cefaleia.

ABSTRACT

The Reversible Posterior Encephalopathy Syndrome (PRES) is a clinical syndrome characterized by acute
neurological symptoms, with a heterogeneous nature and related to disordered cerebral autoregulation and
endothelial dysfunction. It is often related to elevated and fluctuating blood pressure, kidney disease, use of
cytotoxic drugs, autoimmune diseases, or eclampsia. The syndrome can present with a variety of symptoms, but
headache, decreased conscious level, vomiting, seizures and motor signs are commonly present. Computed
tomography, and mainly magnetic resonance, assist the diagnosis, being normally found vasogenic edema of the
white and gray matter, and especially in the parieto-occipital regions, which may affect other areas as well. In the
most cases, PRES resolves spontaneously with clinical and radiological improvement, but can be part of the
treatment antihypertensives, anticonvulsants and cessation or reduction of offending medicines, if necessary. The
changes are usually reversible if the syndrome is detected early, but in some cases, the findings may progress and
even lead to death. This paper presents a review of the syndrome along with a clinical case report of a 29-year-old
female patient, in the recent postpartum period, who presented with symptoms compatible with the reversible

posterior encephalopathy syndrome.

Keywords: Reversible posterior encephalopathy syndrome. PRES. Encephalopathy. Puerperium. Seizures.

Headache.
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1. INTRODUCAO

A sindrome da encefalopatia posterior reversivel (PRES) € uma sindrome com a
epidemiologia ainda incerta e com a patogénese ndo completamente entendida, porém aparenta
ser multifatorial, com uma autorregulagéo cerebral desordenada e disfungdo endotelial. Entre
as varias teorias propostas, uma das mais aceitas € que o desenvolvimento rapido da hipertenséo
leva a um colapso na autorregulacéo cerebral, predominando na regido posterior, e entdo com
a hiperperfusdo ocorre extravasamento de proteinas e fluidos, resultando em um edema
vasogénico focal, outra teoria defende a ocorréncia de uma disfuncdo endotelial, podendo ser
um potencial fator etioldgico, caracterizada na pré-eclampsia, eclampsia, estados sépticos e
doencas autoimunes. (HINCHEY et al., 1996, FUGATE et al., 2010, STRECK et al., 2012,
FALSETTI etal., 2021).

Parece haver diversos mecanismos envolvidos com a PRES, mas precipitantes mais
comuns sdo, elevacbes agudas da pressdo arterial, descompensacédo renal, pré-eclampsia ou
eclampsia, retencdo de liquidos, sepse e tratamento com drogas imunossupressoras, podendo
também estar relacionada com doencas autoimunes e inflamatdrias (HINCHEY et al., 1996,
FUGATE et al., 2010).

A clinica da sindrome costuma se manifestar de forma aguda ou subaguda, sendo a
progressao dos sintomas por varias semanas incomum. A PRES se apresenta com cefaleia,
estado de alerta e comportamento alterados, variando de sonoléncia a estupor, ainda pode
acontecer, vémitos, anormalidades mentais, como convulsdes e diminuicao da fala, distdrbios
visuais e sinais motores, o paciente também pode ser afetado por estado de mal epiléptico
(HINCHEY etal., 1996, FUGATE et al., 2010, FUGATE; RABINSTEIN, 2015).

Os sinais e achados clinicos de neuroimagem em pacientes com a PRES sdo consistentes
o suficiente para que essa entidade seja reconhecivel, sendo a anormalidade mais comum na
neuroimagem o edema vasogénico, nas porcdes posteriores dos hemisférios cerebrais,
especialmente bilateralmente nas regiGes parieto-occipitais, envolvendo principalmente a
substancia branca e em algumas ocasides também o cortex, lobos frontais, ganglios da base e
tronco cerebral. Ndo se tem uma relagdo muito estabelecida entre as condicdes clinicas e 0s
achados de imagem de gravidade ou localizagdo do edema, mas parece ter uma correlagao
como, maior edema vasogénico em pacientes normotensos, envolvimento dos ganglios da base
em pacientes com pré-eclampsia ou eclampsia, doencga autoimune e envolvimento cerebelar, e
pacientes com sepse ou infec¢do ativa com envolvimento cortical, além disso, parece que

pacientes com convulsdes e estado de mal epiléptico, raramente apresentam envolvimento de



mateéria cortical. A PRES também pode ser diagnosticada sem que haja a presenca de alteragdes
nos exames de imagem, com a eliminacdo de outro diagnostico, existindo relatos de pacientes
com encefalopatia hipertensiva, com todos os sinais e sintomas caracteristicos de PRES, mas
sem alteracbes agudas na ressonancia magnética cerebral (HINCHEY et al.,, 1996,
COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002, FUGATE et al., 2010, FUGATE;
RABINSTEIN, 2015).

N&o h& um tratamento especifico para a resolucdo da PRES, mas o distirbio geralmente
é reversivel quando a causa precipitante € resolvida, entdo a conduta normalmente envolve o
controle da pressao arterial, caso elevada, retirada ou reducgéo da dose de qualquer medicamento
agressor, também o uso de anticonvulsivantes em casos de convuls@es, e, ainda, em casos de
pré-eclampsia, o parto é o tratamento de escolha (COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU,
2002, STOTT; HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE et al, 2010, FUGATE;
RABINSTEIN, 2015).

Os sintomas da sindrome de encefalopatia posterior reversivel normalmente
desaparecem com o tratamento adequado, e a grande parte dos pacientes terd uma recuperacao
neuroldgica completa em torno de 2 semanas. As convulsdes costumam desparecer assim que
as alteracOes neuroldgicas forem resolvidas. Porém mesmo com a terapia adequada, o paciente
pode ndo ter uma recuperacdo completa, por esse motivo a PRES deve ser reconhecida
precocemente, pois mesmo podendo ser reversivel, a condi¢do do paciente pode progredir para
dano cerebral permanente, além de isquemia, infarto macico e até mesmo morte
(COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002, STOTT; HURREL; ANDERSON, 2005,
FUGATE; RABINSTEIN, 2015; HINCHEY J. A, 2008).



2. JUSTIFICATIVA

A Sindrome de Encefalopatia Posterior Reversivel (PRES) é uma sindrome pouco
conhecida e com uma incidéncia baixa, mas que se ndo manejada ou diagnosticada
corretamente, pode resultar em sequelas significativas e permanentes para o paciente. Por esse
motivo, se faz necessario o conhecimento geral sobre a sindrome, seus fatores causadores e de
risco, seu diagnostico e tratamento adequados. Dessa forma, o presente trabalho tem como
propdsito relatar um caso de PRES diagnosticado em uma paciente puérpera, e realizar uma
revisdo de literatura que consiga abordar a epidemiologia, fisiopatologia, manifestacfes

clinicas, alem de diagndstico e tratamento da doenca.



3. OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral
Relatar um caso sobre a Sindrome de Encefalopatia Posterior Reversivel em uma

paciente puérpera.

3.2 Objetivos especificos

Revisar a literatura sobre o proposto tema, visando a definicdo da Sindrome de
Encefalopatia Posterior Reversivel, incluindo sua epidemiologia, fisiopatologia, fatores de
risco, diagndstico, tratamento e progndéstico da doencga, comparando esses dados também com

0 Caso apresentado.



4. REVISAO DE LITERATURA

4.1 Epidemiologia

A sindrome de encefalopatia posterior reversivel (PRES), esta se tornando cada vez
mais reconhecida devido aos relatos de casos, porém tem uma incidéncia que ndo é bem
determinada (FUGATE et al., 2010).

Devido a esses casos ja encontrados, é possivel perceber que a PRES é mais comum em
mulheres, além disso, pessoas de todas as faixas etarias podem ser acometidas, existindo relatos
de pacientes com 2 até 90 anos, normalmente com uma média de idade de 19 a 48 anos
(HINCHEY et al., 1996, COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002, FUGATE et al.,
2010).

Além disso, a presenga de alguns fatores pode influenciar no acometimento da
sindrome, como hipertensdo abrupta, uso de imunossupressores, puerpério, pré-eclampsia e
eclampsia, infecgdes, patologias renais, e também doencas autoimunes e inflamatérias
(COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002, FUGATE et al., 2010).

4.2 Fisiopatologia

A patogénese da doenca ainda ndo € bem definida devido a sua natureza heterogénea,
mas parece estar relacionada a autorregulacdo cerebral desordenada e disfuncdo endotelial
(HINCHEY et al., 1996, COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002, STRECK et al.,
2012, FUGATE; RABINSTEIN, 2015).

Sugere-se que existam diferentes mecanismos envolvidos na fisiopatologia de PRES.
Uma das principais teorias das alteracdes fisiologicas envolvidas com a sindrome, afirma que
0 desenvolvimento muito rapido da pressdo arterial acaba excedendo o limite superior da
autorregulacdo do fluxo sanguineo cerebral e causa uma hiperperfuséo, acarretando entdo uma
resposta autorregulatdria insuficiente, o que leva ao rompimento da barreira hematoencefalica
e permite um extravasamento intersticial de plasma e macromoléculas, e entdo edema
vasogénico. As regides cerebrais posteriores podem ser mais suscetiveis a hiperperfuséo pois
existe pouca inervagdo simpatica na fossa posterior, e a eficAcia do componente neurologico da
autorregulacdo é diretamente proporcional ao grau dessa inervacdo, deixando essa area com
menos capacidade de se proteger de aumentos agudos de pressdo e mais vulneravel ao
vazamento de fluido para o intersticio. Essa teoria é apoiada pois, frequentemente tem se
mostrado em estudos, que a hipertensdo aguda acompanha a PRES, e o tratamento para
hipertensdo leva a uma resolucdo clinica e radiolégica (COVARRUBIAS; LUETMER,;
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CAMPEAU, 2002, STOTT; HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE; RABINSTEIN, 2015,
PEREIRA etal., 2015).

Porém alguns pacientes com PRES s&o normotensos ou hipotensos e, mesmo entre 0s
pacientes hipertensos, alguns ndo tém uma pressdo média acima do limite superior de
autorregulacdo do fluxo sanguineo cerebral (> 140-150 mmHg), levando a uma teoria de
disfuncdo endotelial e quebra da barreira hematoencefalica por meio de outros mecanismos,
mesmo que a extensdo da hipertensdo ndo atinja os limites superiores de autorregulacéo.
Também pode acontecer a hipertensdo por uma reacéo a perfusédo cerebral insuficiente, causada
por disfuncdo endotelial por efeitos toxicos sistémicos. Além da lesdo causada por hipertenséo
abrupta, a disfuncdo endotelial pode surgir dos efeitos do excesso de citocinas circulantes,
liberadas durante uma resposta inflamatoria derivada de mondcitos e linfécitos. Essas citocinas
ativam as células endoteliais para secretar fatores vasoativos, aumentando a permeabilidade
vascular e levando a formacgdo de um edema cerebral intersticial (FUGATE et al., 2010,
FUGATE; RABINSTEIN, 2015, RAFEE et al., 2021).

Essa ativacdo das citocinas, também pode estar associada a distarbios sistémicos, como
sepse, que tem o risco de aumentar a permeabilidade vascular, levando ao desenvolvimento de
edema intersticial e PRES (FUGATE; RABINSTEIN, 2015).

A disfuncdo endotelial tem sido implicada em casos de PRES associados a pré-
eclampsia e eclampsia ou terapias citotoxicas. Em casos de PRES no puerpério, acredita-se que
0 acumulo de liquido que acontece durante a gravidez pode ter uma acentuada tendéncia de
desenvolvimento de edema cerebral, como ocorre em pacientes com descompensacéo renal. Na
pré-eclampsia os marcadores de disfungéo das células endoteliais, como lactato desidrogenase
e uma morfologia anormal de globulos vermelhos, aparecem normalmente antes da sindrome
clinica e se correlacionam melhor com a extensdo do edema cerebral do que as alteracGes da
pressdo arterial (HINCHEY et al., 1996, EASTON, 1998, SCHWARTZ et al., 2000).

As terapias citotdxicas ou drogas imunossupressoras, usadas apos transplantes ou para
tratar doencas malignas, sd@o desencadeadores conhecidos da sindrome, apesar de ter uma
etiologia exata incerta, esses pacientes podem desenvolver a PRES mesmo ap0s varios meses
de exposicdo as drogas com niveis terapéuticos e, também, com pacientes normotensos. Os
medicamentos que estdo associados a PRES sdo, tacrolimus e medicamentos antiangiogénicos
gue antagonizam a acdo do VEGF (fator de crescimento endotelial vascular). No caso de
ciclosporinas, os seus efeitos podem ser facilitados pela endotelina (substancia vasoativa
endogena), hipomagnesemia e hipertenséo, e os agentes imunossupressores podem danificar a

barreira hematoencefalica através de efeitos diretos no endotélio vascular, vasoconstri¢éo
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causada pela endotelina, com resultados semelhantes a eclampsia e microtrombose (HINCHEY
etal., 1996, STOTT; HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE; RABINSTEIN, 2015).

4.3 Fatores de risco

Diversas condi¢cBes medicas ja foram envolvidas como causas da PRES, incluindo
hipertensdo abrupta, uso de imunossupressores, puerperio, pré-eclampsia e eclampsia, infeccao,
doenca renal crénica, e doencas autoimunes e inflamatérias, podendo algumas delas estarem
associadas com a doenca, devido aos seus efeitos na pressdo arterial ou, tambem, pelos
medicamentos usados para trata-las (SERVILLO et al., 2003; FUGATE et al., 2010).

Entre as causas mais comuns estdo hipertenséo, que desempenha um papel na maioria
dos pacientes com PRES, terapia imunossupressora, indicada em malignidade, transplante,
condicdes reumatoldgicas e outras, principalmente em uso de clicosporina e tacrolimus, doenga
renal, sendo Vvérias prevalentes, desde nefrite lUpica a glomerulonefrite, doencas autoimunes
também foram relacionadas em pacientes com PRES, como purpura trombocitopénica
trombotica, lUpus eritematoso sistémico, hipotireoidismo, poliartrite nodosa, doenca
inflamatoria intestinal, artrite reumatoide, sindrome de Sjogren, entre outras, ndo sendo claro
se a relacdo € com as doengas ou com os medicamentos utilizados. Ainda associado a PRES, a
mesma pode estar relacionada com a doenca falciforme e a sepse (HINCHEY et al., 1996,
COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002, FUGATE et al., 2010).

4.4 Clinica

A sindrome de encefalopatia posterior reversivel normalmente se apresenta com um
inicio agudo ou subagudo e seus sintomas sdo semelhantes aos da encefalopatia hipertensiva,
com evolucéo ao longo de horas a dias, sendo incomum acontecer progresséo dos sintomas no
decorrer de muitas semanas. A PRES costuma se caracterizar principalmente por cefaleia,
rebaixamento do nivel de consciéncia, disturbios visuais, vomitos, convulsdes e sinais motores
(HINCHEY et al., 1996, FERNANDES et al., 2002 e YOSHIDA et al., 2001, FUGATE;
RABINSTEIN, 2015).

A cefaleia geralmente € de inicio gradual, com intensidade moderada a grave, constante
e difusa, sendo que a cefaleia em trovoada deve levar a suspeita de vasoconstricao cerebral,
necessitando de um exame de imagem imediato. A alteracdo do nivel de consciéncia pode se
apresentar como sonoléncia a confusdo mental e agitagdo, podendo evoluir para estupor e coma,
sendo a letargia e sonoléncia normalmente os primeiros sinais notados. Os distarbios visuais

sdo quase sempre detectados, com o0s pacientes relatando viséo turva, mas podem apresentar



12

ainda hemianopsia, negligéncia visual, auras, alucinagdes visuais e cegueira cortical, podendo
estar associada a sindrome de Anton (negacdo da cegueira). As convulsées podem ser o sintoma
de apresentacdo, sendo normalmente de forma generalizada, mas tem possibilidade de comecar
de forma focal, e € muitas vezes maltipla e ndo um evento Unico, sendo que em torno de 60-
75% dos casos, sao convulsdes tonico-clénicas, e mesmo acontecendo com menos frequéncia,
mas sendo mais preocupante, o estado de mal epiléptico também ja foi descrito (HINCHEY et
al.,, 1996, FUGATE et al.,, 2010, STOTT; HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE;
RABINSTEIN, 2015).

Além disso, na PRES, os reflexos tendinosos profundos podem ser rapidos e as respostas
plantares extensoras, alguns pacientes apresentam fraqueza e falta de coordenagdo nos
membros. A hipertensdo costuma estar presente, mas alguns pacientes sdo normotensos e
também apresentam a PRES. Pode haver também um atraso de até 24 horas entre a crise
hipertensiva e o desenvolvimento dos sintomas. O exame com fundoscopio costuma ser normal,
principalmente em pacientes com hipertensdo cronica e eclampsia, porém o papiledema tem
possibilidade de estar presente com hemorragias retinianas em forma de chama e exsudatos.
Também pode ocorrer sintomas relacionados a medula espinhal cervical superior como
fraqueza dos membros e disfuncdo da bexiga. Existem casos de pacientes que apresentam
muitos sintomas diferentes a0 mesmo tempo, mas a combinacéo de cefaleia, visdo perturbada
e convulsdes deve levantar suspeita de PRES (HINCHEY et al., 1996, SCOTT; HURREL,
ANDERSON, 2005, KESWANI; WITYK, 2002, HAVENON et al., 2014, FUGATE;
RABINSTEIN, 2015).

4.5 Diagnéstico

Sintomas neurolégicos agudos ou subagudos com um contexto clinico caracteristico,
como hipertensdo pronunciada, pré-eclampsia ou eclampsia, terapia de imunossupressao ou
citotdxica, flutuacdes da pressdo arterial, doencas renais e disturbios autoimunes, deve ser
suspeitado de PRES. Porém os sinais e sintomas néo sdo especificos de PRES e podem estar
presentes em outras sindromes neuroldgicas, por isso é necessario um exame de imagem, para
ajudar no diagndstico e excluir diagnosticos diferenciais (FUGATE; RABINSTEIN, 2015).

O diagnostico de PRES ndo é essencialmente radioldgico, a apresentacdo clinica do
paciente e o0 julgamento dessa clinica pelo médico sdo fundamentais para um diagndstico
correto (FUGATE; RABINSTEIN, 2015).

O exame de imagem mais sensivel & uma ressonancia magnética (RM), mas uma

tomografia computadorizada (TC) também ajuda no diagnostico e exclusdo de outras
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patologias. Por esse motivo a TC é recomendada como primeira investigacdo para pacientes
com distdrbios neuroldgicos agudos, gravidez complicada e pos-parto, a fim de descartar um
AVC hemorrégico ou isquémico. Porém, é importante ressaltar que as lesdes presentes na
PRES, aparecem em apenas 50% dos casos investigados com a TC (HINCHEY et al., 1996,
FUGATE; RABINSTEIN, 2015, COZZOLINO M. et al, 2015).

O exame de imagem normalmente revela um edema vasogénico envolvendo
principalmente os territdrios de circulacdo posteriores, mas frequentemente, acomete as regides
anteriores também, de ambos os hemisférios cerebrais, o cortex esta frequentemente envolvido
e a substancia branca subcortical é sempre afetada. Também pode ser visto envolvimento de
lobo frontal e temporal em alguns pacientes, e o edema cerebral afetar outras regides alem da
parieto-occipital ndo é incomum, podendo acometer ganglios da base, tronco encefalico e
cerebelo. As estruturas calcarina e paramediana do lobo occipital séo geralmente poupadas, o
que ajuda a distinguir a PRES do infarto cerebral bilateral do territério posterior. Difusao
restrita pode ser observada em alguns casos, se apresentando como pequenas areas, mas,
raramente pode ocorrer grandes regides homogéneas de difusdo restrita, e entdo séo dificeis de
diferenciar de infartos isquémicos. A hemorragia intracraniana é um achado comum em PRES,
que complica em alguns casos, sendo a hemorragia intraparenquimatosa o tipo mais comum,
seguido da hemorragia subaracnoidea sulcal (HINCHEY et al., 1996, COVARRUBIAS;
LUETMER; CAMPEAU, 2002, STRECK et al.,, 2012, FUGATE; RABINSTEIN, 2015;
COZZOLINO M. et al, 2015).

A RM, além de ser o padrdo-ouro e fundamental para o diagnostico de PRES,
desempenha um papel importante no acompanhamento e evolu¢do da sindrome, sendo
necessario e recomendado que as imagens sejam adquiridas 24-48 horas ap0s o evento inicial
agudo, e em seguida, repetidas até o desaparecimento dos sintomas clinico e das alteracdes
radiolégicas (COZZOLINO et al., 2015).

Além da neuroimagem devem ser solicitados exames laboratoriais, incluindo
hemograma, eletrélitos, creatinina, testes de funcdo hepética, para excluir diagnosticos
diferenciais e também avaliar o paciente. Também deve se obter uma eletroencefalografia
(EEG) em pacientes com suspeita de ter PRES e com alteracdo inexplicada da consciéncia.
Pode se suspeitar de PRES como causa do estado de mal epiléptico quando ondas occipitais
agudas bilaterais estéo presentes no EEG (FUGATE; RABINSTEIN, 2015).
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4.6 Tratamento e Progndstico

A sindrome de encefalopatia posterior reversivel deve ser prontamente reconhecida, ja
que geralmente é uma condicao reversivel com o tratamento adequado. N&o ha um tratamento
especifico para a PRES, mas normalmente quando a causa precipitante, é eliminada ou tratada,
as alteragdes clinicas e radiologicas sdo reversiveis. A terapia costuma envolver o controle da
pressdo, retirada ou reducdo da dose de qualquer medicamento agressor e 0 uso de
antiepilépticos quando necessario, além de manutencdo da hidratagdo, oxigenagdo adequada,
correcdo de disturbios eletroliticos e coagulopatias, monitoramento das vias aéreas e ventilacao,
intubacdo (se oxigenacdo inadequada), insercdo de cateter venoso central, parto ou cesariana
em mulheres gravidas, caso se faga necessario, alem disso, encaminhar a paciente para uma
unidade de terapia intensiva, se necessitar de um cuidado mais rigoroso (HINCHEY et al., 1996,
SCOTT; HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE; RABINSTEIN, 2015; MARCOCCIA, et
al., 2019, SERVILLO, et al., 2007).

A presenca de hipertensdo € uma caracteristica clinica que acomete a maioria dos
pacientes com PRES, e com a reducdo da pressao arterial os pacientes geralmente melhoram,
por isso a mesma deve ser tratada. E importante diferenciar a sindrome de um acidente vascular
cerebral (AVC), pois para o tratamento de AVC agudo, o tratamento de hipertenséo leve a
moderada ndo é recomendado, enquanto na PRES, a hipertensdo deve ser tratada
agressivamente para prevenir a progressao para isquemia e infarto. A definicdo dos anti-
hipertensivos que devem ser usados, fica a critério do médico, pois ainda ndo foram
formalmente estudados sobre a sele¢cdo de medicamentos. O objetivo inicial do tratamento é
reduzir a pressdo arterial média em torno de 25% nas primeiras horas ou a pressdo arterial
diastolica reduzida para 100 mmHg, as flutuacGes pronunciadas de pressdo devem ser evitadas
e normalmente é utilizado drogas por infusdo continua para alcangar um controle adequado.
Também deve se tomar cuidado com a reducdo muito rapida ou excessiva da pressdo arterial,
devido ao risco de isquemia cerebral. Em alguns casos, pode se observar que na auséncia da
hipertensdo, e mesmo sem o uso de anti-hipertensivos, 0s pacientes tém uma resolugédo
espontanea da sindrome (SCOTT; HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE; RABINSTEIN,
2015).

Em casos de a PRES estar sendo causada por um medicamento especifico, a reducgdo da
dose ou a remocado imediata, se for possivel, do medicamento citotoxico ou imunossupressor
causa uma melhora clinica (COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002, SCOTT;
HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE; RABINSTEIN, 2015, YOUNG et al. 2017).
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Normalmente as convulsfes sdo tratadas com antiepilépticos, como em qualquer outro
transtorno, porém néo se tem estudos para orientar quanto a prescri¢cdo de anticonvulsivantes
especificos, a interrup¢do do estado de mal epiléptico, caso ele esteja presente, parece ser de
particular importancia, ja que pacientes com convulsdes multiplas apresentam evidéncias
importantes de infarto cerebral. As convulsdes geralmente desaparecem assim que as
anormalidades radioldgicas foram resolvidas, sendo o tratamento antiepilético de longo prazo,
ndo necessario (SCOTT; HURREL; ANDERSON, 2005, FUGATE; RABINSTEIN, 2015;
SERVILLO, et al., 2007).

Na pré-eclampsia, o parto do bebé e placenta costumam ser suficientes e o tratamento
de escolha, o sulfato de magnésio ¢ usado para tratar convulsdes, sendo superior a fenitoina e a
diazepam nesses casos. A escolha do anti-hipertensivo também deve levar em consideracao a
fungdo placentaria e saude fetal, os normalmente utilizados na gravidez s&o metildopa,
hidralazina e labetalol (SCOTT; HURREL; ANDERSON, 2005).

O prognostico da PRES normalmente é favoravel e a maioria dos pacientes tem uma
recuperacao total, mas existem relatos em que a sindrome néo é totalmente reversivel, deixando
sequelas neuroldgicas persistentes em torno de 10-20% dos pacientes e ainda nas formas mais
graves, o distarbio pode resultar em morte. Hemorragia intracraniana, edema da fossa posterior
por compressdo do tronco cerebral ou hidrocefalia aguda, edema cerebral difuso acentuado e
aumento da pressdo intracraniana global podem resultar em lesdes neuroldgicas mais graves e
até fatais. Em alguns estudos se tem relatos de que o tempo médio de recuperacdo clinica
completa esta entre 2 a 8 dias, podendo variar para mais ou menos dias. Existem alguns
pacientes que podem ter uma recorréncia da sindrome ou apresentar consequéncias a longo
prazo, apés anos do quadro agudo de PRES, como problemas cognitivos subjetivos,
desenvolvimento de epilepsia crénica e progressdo para cegueira irreversivel
(COVARRUBIAS; LUETMER; CAMPEAU, 2002; BARTYNSKI, 2008; FUGATE et al.,
2010, FUGATE; RABINSTEIN, 2015).
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5. DESCRICAO DO CASO

Paciente A.V.F, 29 anos, feminina, branca, casada, um filho, trabalha como auxiliar
administrativa, natural e procedente de Santa Maria/RS, apresenta quadro agudo de perda de
consciéncia e de esfincteres uretral e anal e é levada ao pronto atendimento por familiares.

A paciente é trazida ao pronto atendimento do Hospital de Caridade Dr. Astrogildo de
Azevedo em 04 de fevereiro de 2021, com perda de consciéncia e de esfincteres uretral e anal,
informada pelo marido, porém ele ndo estava presente durante o inicio do quadro, encontrando
a paciente inconsciente sobre a cama. A mesma tem fibromialgia e se encontra no 10° dia de
puerpério, com uma gestacdo sem intercorréncias, via de parto vaginal com uso de forceps,
devido a bradicardia de recém-nascido, além disso a paciente ndo faz uso de nenhuma
medicacdo de forma continua ou tem outras patologias prévias conhecidas. Ao exame fisico na
chegada, paciente se encontra inconsciente, e é possivel perceber presenca de contetdo fecal
na cavidade vaginal, anal e em roupas.

Encaminhada a paciente para unidade de terapia intensiva (UTI), solicitada tomografia
computadorizada (TC) com urgéncia de abddmen total pois é interrogada a hipdtese diagndstica
de fistula reto-vaginal devido o uso de forceps durante o parto vaginal do dia 25/01/2021 e
clinica inicial e também TC de cranio devido sintomas neurolégicos.

Ao laudo da TC de cranio, parénguima cerebral normal, ventriculos e cisternas sem
alteracdes, sulcos entre os giros cerebrais de amplitudes normais, fossa posterior com atenuacao
normal, sem desvio da linha média, e sem evidéncia de hemorragias ou lesdo expansiva
intracraniana. Na TC do abdémen, leve dilatacdo do sistema pielocalicial do rim direito,
podendo ser secundario a grande replecdo vesical, calculo em célice médio do rim direito,
medindo 0,4 cm, ndo obstrutivo, bexiga distendida (bexigoma), questiondvel espessamento
parietal do cdlon direito, Utero de aspecto puerperal, contendo alguns focos gasosos em seu
interior, cavidade vaginal ocupada e distendida por material de aspecto moteado que sugere
conteudo fecal, questionavel presenca de fistula reto-vaginal, pequeno pneumoperitonio.
Devido a achados em TC de cranio, que ndo mostravam alteracdes, e em TC de abddémen a
paciente € encaminhada para procedimento de colostomia e revisao do trajeto de parto. Apos o
procedimento € relatado que o canal de parto ndo apresenta lesdes ou laceracdes, e ndo foi
identificado fistula reto-vaginal macroscopicamente. E iniciado ampicilina + sulbactam e
clindamicina, insulina regular conforme HGT, tramal e dipirona, além disso, todos os cuidados
de suporte, como fornecimento de oxigénio por 6culos nasal, caso necessario, e manutencao de

hidratacdo foram iniciados.
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Em avaliacdo algumas horas apds procedimento a paciente apresenta pressdo arterial de
132/80 mmHg, frequéncia cardiaca de 77 bpm, frequéncia respiratoria de 27 ipm, temperatura
36,8°C, e hemoglucoteste (HGT) de 123 mg/dL, em ventilacdo esponténea, também é
examinado canal vaginal e ndo ha presenca de contetdo fecal, ao exame neuroldgico estava
sonolenta, mas responsiva a chamados, com pupilas isofotorreagentes e com desvio ocular para
direita, também apresenta hemiparesia esquerda de predominio braquial, sem sinais de irritacdo
meningea, escala de Glasgow com 14 pontos. Decide-se entdo solicitar ressonancia magnética
(RM) de encéfalo, avaliacdo com neurologista e exames laboratoriais.

Durante a madrugada do dia 05 de fevereiro paciente comeca a apresentar quadro de
crise convulsiva tonico-clénica com agitacdo psicomotora apos e € prescrito pelo plantonista
diazepan, haloperidol, fenitoina e dexmedetomidina.

No exame laboratorial da paciente nota-se leucocitose com desvio a esquerda, sem
demais alteracGes e as imagens da RM de encéfalo com contraste mostram um discreto
espessamento e hipersinal T2/FLAIR nas corticais do lobos frontais e regides parieto-occipital
direita, sendo questionavel esses achados em regido medial do lobo temporal direito, nota-se
também discreta reducdo assimétrica dos sulcos na alta convexidade frontal direita e regido
parietal direita, apdés a administracdo de contraste parece haver um discreto realce
leptomeningeo e de espagos perivasculares em regides frontoparietais a direita, sistema
ventricular de amplitudes normais, ndo ha evidéncia de colecdes extra-axiais, lesdo expansiva
intracraniana ou desvios da linha média, fluxo de grandes artérias do sistema vertebrobasilar e
carotideo interno de nivel habitual, com impressdo diagnostica de alteracdes encefalicas
supratentoriais de aspecto indeterminado, devendo se considerar um quadro de encefalite
(bacteriana, viral). Apos laudo de RM de encefalo sdo mantidos ampicilina + sulbactam e
iniciado ceftriaxona e aciclovir conforme orientacdo de infectologista, solicitado cateterismo
venoso central e coleta de liquor, que se encontra com proteinas aumentadas e celularidade
baixa, sem mais alteracdes dignas de nota.

Durante o dia, a paciente apresenta mais episodios de crises convulsivas tonico-clénicas.
Na avaliacdo esta com Glasgow 10, em periodo pds-ictal, pupilas isocoricas, estavel
hemodinamicamente, tendendo para hipotensdo, FC entre 62-140 bpm, afebril, HGT entre 78-
122 mg/dL.

Na avaliacdo do dia 06 de novembro de 2021, a hip6tese diagnéstica de encefalite
continua interrogada, e a paciente se encontra em melhora do quadro neuroldgico, Glasgow 15,
pupilas isocdricas e fotorreagentes, FC 79-91 bpm, afebril, HGT 91-102 mg/dL, discreta paresia

de membro inferior esquerdo, sem queixas, € solicitado nova TC de abdémen e angiotomografia
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computadorizada de cranio. Na TC de abdémen ndo existem achados significativos ou
sugestivos de fistula reto-vaginal, na angiotomografia de cranio ndo ha evidéncia de aneurisma
ou de malformacéo arteriovenosa na circulacdo anterior ou posterior, sendo que as artérias
carOtidas internas intracranianas, cerebrais anteriores e posteriores, vertebrais médias,
vertebrais intracranianas, basilar e cerebelares encontram-se pérvias e sem estenose. Devido a
melhora do quadro e esses achados, fica interrogado a possibilidade de sindrome da
encefalopatia posterior reversivel.

A evolucdo médica do dia 07 de fevereiro de 2021, a paciente se apresenta
comunicativa, referindo melhora do quadro e da paresia em lado esquerdo, Glasgow 15, sem
perda vaginal, comeca a apresentar alguns delirios, mas estd em condic¢des neuroldgicas e com
plano de alta de UTI no dia seguinte.

Paciente recebe alta da UTI e é transferida para leito da unidade no dia 08 de fevereiro
de 2021, apresentando melhora do quadro neuroldgico, sem dores, sem perda vaginal, abdémen
inocente com colostomia funcionante, aceitando a dieta, sdo mantidos os antibidticos devido a
situacdo abdominal, mas ajustado as doses, e diagndstico provavel de PRES. No decorrer do
dia a paciente comeca apresentar delirios e alucinacdes, por isso é associado haldol.

No dia seguinte (09/02/2021), paciente se apresenta em bom estado geral, Glasgow 15,
sem déficits motores ou neurol6gicos, com melhora das alucinagdes. No dia 10 se fevereiro de
2021, paciente se encontra estavel, sdo suspendidos aciclovir e ceftriaxona e mantido ampicilina
+ sulbactam.

E realizada entdo nova RM de encéfalo em 11 de fevereiro de 2021, e correlacionado
com exames anteriores, observa-se involucgdo parcial do espessamento e hipersinal T2/LAIR
dos giros cerebrais, persistindo apenas em giros da transicdo frontoparietal do hemisféerio
cerebral direito, comparado aos exames de controle, sem mais achados. No exame neurolégio,
paciente estavel, com melhora importante das alteracdes em RM, sendo a hipdtese diagnostica
de PRES puerperal. Entdo, 7 dias ap0s o inicio do quadro, a paciente recebe alta neurolégica e
indicacdo de acompanhamento ambulatorial, retirada de acesso central, suspencdo de
antibidticos e demais medicamentos e troca de bolsa de colostomia.

No mesmo dia, a paciente recebe também a alta hospitalar, se encontrando em bom
estado geral e sem queixas, ndo estd mais em uso de medicagdes, apresenta melhoras
significativas na RM em relacdo a exames anteriores, é orientada a seguir acompanhamento
neuroldgico ambulatorial, e a hipdtese diagnostica na alta é de sindrome da encefalopatia

posterior reversivel.
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Além disso, é excluida a hipotese de fistula reto-vaginal e a presenca de contetdo fecal
na cavidade vaginal no quadro de inicio, se deve a paciente estar usando cinta e calcinha pos-

parto muito justa, o que resultou em ascenséo do contetdo fecal na cavidade vaginal.
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6. DISCUSSAO

Quando comparada a incidéncia encontrada nas bibliografias disponiveis sobre a PRES,
com o quadro da paciente, apesar desse perfil epidemioldgico ainda nao estar completamente
estabelecido, é possivel perceber que a paciente se encontra dentro da faixa etaria e sexo mais
acometido, sendo mais comum em mulheres entre 19 e 48 anos.

Ainda dentro do quadro da paciente, pode-se destacar que a mesma apresentava alguns
fatores de risco, que parecem estar relacionados com o aumento da chance de manifestar a
sindrome. Dentre as causas mais comuns ja citadas, esta o puerpério, que a paciente se
encontrava no 10° dia quando os sintomas se iniciaram. Em adicdo, outro fator que pode estar
relacionado, é a paciente ter um prévio diagndstico de fibromialgia e sem uso de medicagdes
para a mesma. Porém, ndo foram encontrados relatos na bibliografia que correlacionassem a
presenca de fibromialgia como um fator de risco ou causal para a sindrome da encefalopatia
posterior reversivel, ainda mais que conforme Clauw (2014) e Fugate, Rabinstein (2015), a
fisiopatologia e etiologia de ambas as condigbes permanecem de certa forma néao
completamente entendidas.

Pensando na fisiopatologia da PRES, podemos encontrar algumas teorias principais que
parecem estar envolvidas nesse processo. Uma das teorias mais aceita, seria sobre o
desenvolvimento de hipertensdo de forma abrupta, que levaria a um extravasamento intersticial
de plasma e macromoléculas, e consequentemente, um edema vasogénico. Porém, essa teoria
ndo se correlaciona muito com o caso, visto que nao foi constatado elevacdes da presséo arterial
durante o quadro.

Uma segunda teoria sobre a fisiopatologia, propde que a mesma seria devido a uma
disfuncéo endotelial e quebra da barreira hematoencefalica. Essa teoria tem uma relagdo maior
com o quadro da paciente e também com outras apresentacdes da PRES, em que 0s pacientes
permanecem normotensos ou ainda hipotensos. Essa teoria de disfuncdo endotelial, tem sido
muito relacionada em casos de PRES com pré-eclampsia e eclampsia, ou terapias citotoxicas e
drogas imunossupressoras, e ainda, na PRES associada com o puerpério, devido ao acimulo de
liguido gque acontece durante a gravidez, aumentando a tendéncia de desenvolver edema
cerebral, como foi descrito no quadro da paciente.

Quando comparado a clinica apresentada pela paciente com a encontrada nas
bibliografias, percebe-se uma semelhanga do quadro, corroborando com o que Hinchey et al, ja
havia descrito em 1996, alem dos outros autores que ja foram citados neste trabalho. Os

sintomas da paciente se iniciaram de forma aguda, com alteracdo do nivel de consciéncia,
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incluindo a sonoléncia, confusdo mental e agitacdo em alguns periodos, apresentou também
distarbios visuais, como alucinacgdes de acordo com o que ja foi relatado anteriormente. Ainda,
durante 0 quadro a paciente teve convulsdes, que apesar ndo terem sido o sintoma de
apresentacdo inicial, como pode ser visto em alguns casos, foi de carater tonico-clonica e
generalizada, que é o mais comum, além disso, as convulsdes foram multiplas e ndo um evento
isolado.

Pode-se observar ainda, que a paciente apresentou sintomas relacionados a medula
espinhal, caracterizados por disfuncdo de esfincteres uretral e anal, que levou inicialmente ao
possivel diagndstico de fistula reto-vaginal, ja que durante o parto foi necessario o uso do
forceps, e também por fraqueza nos membros, apresentado pela paciente desde o inicio do
quadro.

Uma alteracdo que costuma ser frequente na apresentacdo de PRES, é a hipertensao
abrupta ou as flutuacGes de pressdo, ndo manifestados nesse caso, dificultando parcialmente o
diagndstico. Porém, conforme afirma Bartynski (2008), a PRES ja é vista sem hipertensdo ou
com apenas um pequeno aumento da pressédo arterial na toxicidade, sendo observado isso em
estudos de eclampsia, transplante de medula 6ssea alogénico, transplante de 6rgao solido e em
uma variedade de relatos de casos.

Como se sabe, o diagnostico de PRES deve ser feito levando em consideragdo a clinica
apresentada pela paciente, e também com a ajuda de alguns exames de imagem. O exame de
imagem mais sensivel e considerado a ferramenta diagndstica de padrdo-ouro € a ressonancia
magnética, bem como relata Marcoccia (2019), pode ser utilizada também a tomografia
computadorizada como primeira investigagdo para pacientes com distdrbios neuroldgicos
agudos. Todavia, a TC mostra lesdes em apenas 50% dos casos de PRES, como no presente
caso relatado, em que a TC inicial, ndo apresentou altera¢des, atrasando o diagnostico inicial.

Comumente, no exame de imagem, os achados tipicos sdo areas de edema
bilateralmente da substancia branca, nos hemisférios cerebrais posteriores, particularmente nas
regides parieto-occipitais, mas ocorrem varia¢cbes, como vimos nos exames da paciente
descrita, em que além das regides parieto-occipitais, houve envolvimento da regido frontal e
temporal. Em concordancia Bartynski e Boardman (2007) referem que outros locais de lesao
sdo relatados ou demonstrados na literatura, incluindo os lobos frontais, ganglios da base e
tronco encefalico, afirmam ainda, que o giro frontal superior é preferencialmente afetado, e
edema do lobo temporal é visto em uma minoria de pacientes, sendo que na paciente em
questdo, parece ter também um acometimento dos giros cerebrais e na regidao medial do lobo

temporal direito.
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Também vale se a pena destacar que o diagndstico diferencial de PRES na gravidez e
no puerpério tende a ser dificil, pois inclui condi¢es neuroldgicas graves, como distarbios
cerebrovasculares (AVC isquémico e hemorragico ou trombose do seio venoso cerebral,
disseccdo da artéria cerebral), como ja afirma Cozzolino et al. (2015), além de outros
diagndsticos diferenciais que o mesmo cita, como convulsdo parcial, enxaqueca, doencas
inflamatdrias ou autoimunes, distarbios metabolicos e desmielinizantes, e infecgdes (encefalite
e meningite). A infeccdo neuroldgica, era a principal hipotese diagnéstica quando o caso da
paciente foi avaliado inicialmente, o que justifica a coleta de liquido cefalorraquiano (LCR),
que é o recomendado para a sequéncia de investigacdo diagndstica e exclusdo de diagnosticos
diferenciais.

Na&o héa base cientifica para um tratamento especifico para a sindrome da encefalopatia
posterior reversivel, mas normalmente quando a causa precipitante é eliminada ou tratada de
forma precoce, as alteragdes clinicas e radioldgicas costumam ser reversiveis.

Para a resolucao da sindrome, costuma-se utilizar anti-hipertensivos, caso a paciente
apresente pressdo arterial elevada, sempre evitando a redu¢do muito rapida ou excessiva dessa
pressdo, pelo risco de isquemia cerebral. Caso a PRES esteja ocorrendo devido a uma droga
especifica, é recomendado a reducdo da dose ou até mesmo a remoc¢do da mesma, se isso for
possivel, e, ainda, deve-se utilizar antiepilépticos, se necessario, lembrando que apos as
anormalidades radioldgicas serem resolvidas, as convulses costumam cessar, ndo necessitando
de um tratamento a longo prazo. E valido ressaltar também, a importancia de tratar as
convulsdes e o estado de mal epiléptico ja que existem evidéncias de infarto cerebral
relacionado. Caso ao fator precipitante seja por pré-eclampsia ou eclampsia, o parto ou
cesariana devem ser considerados e recomendados para que ocorra a resolucdo da sindrome.

Além dessas medidas ja citadas, deve-se fazer o suporte basico de vida, sempre cuidando
para manter uma oxigenacdo e manutencdo da hidratacdo adequadas, corrigir quaisquer
disturbios eletroliticos e coagulopatias, monitorar vias areas e ventilacdo e insercdo de cateter
venoso central, se for necessério.

Dessa forma, podemos perceber que o tratamento utilizado no relato de caso, com
antiepilépticos e todos os outros cuidados de suporte, se mostrou suficiente para a regressao
espontanea dos sintomas e alteragdes nas imagens caracteristicas de PRES em alguns dias, 0
que ressalta ainda mais a essencialidade de um tratamento rapido e adequado para essa
sindrome, resultando em uma quantidade menor de casos irreversiveis e futuras complicagoes.

Em suma, o quadro clinico dessa paciente foi totalmente reversivel em alguns dias, apds

0 suporte adequado, mas sabe-se que, conforme relatos de Marcoccia et al (2019), se 0 manejo
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for adiado, ha um alto risco de dano neurolégico permanente, secundario a infarto cerebral ou
hemorragia, além de hérnia transtentorial, o que pode resultar em morte. Além disso, € preciso
monitorar a paciente pelo risco de voltar a apresentar esses sintomas caracteristicos de PRES,
pois ja foi relatado que a sindrome pode recidivar, e também deixar consequéncias com o passar
dos anos da apresentacdo aguda, como problemas cognitivos subjetivos, desenvolvimento de
epilepsia cronica e progressdo para cegueira irreversivel, além de complicacdes precoces e
tardias, como edema pulmonar, dissec¢cdo da artéria carétida interna esquerda extracraniana,
hérnia cerebral, perda de memoria de curto prazo, hemorragia subaracnoide, dismetria leve
permanente, deficiéncia visual e morte.

Por isso, mais uma vez € importante ressaltar que a sindrome de encefalopatia posterior
reversivel deve ser diagnosticada 0 mais precocemente possivel, para que se possa iniciar o
tratamento adequado, e evitar complicacOes futuras e lesdes irreversiveis, pois ja sdo constados
em estudos, que a morbidade e mortalidade da PRES, comprovam gque a mesma nem sempre é

reversivel e benigna.
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7. CONCLUSAO

O reconhecimento inicial da PRES é fundamental para um progndstico positivo, com
uma completa reversdo dos sinais e sintomas. Para isso o diagnostico deve ser feito
corretamente, a partir da suspeicao clinica, e 0 manejo deve se iniciar 0 mais precocemente
possivel, evitando a progressao da sindrome e visando a melhora do paciente.

A suspeita clinica deve se iniciar a partir do momento em que o paciente, de forma
aguda ou subaguda, apresentar os sinais e sintomas de cefaleia, rebaixamento do nivel de
consciéncia, distarbios visuais, vomitos e convulsGes, podendo apresentar alguns sinais
motores. Ainda, deve-se fazer uso de exames de imagem, sendo o0 padrdo-ouro a ressonancia
magnética de encéfalo, para conferir a presenca e extensdo da PRES, e também, ajudar no
momento de diagndsticos diferenciais.

O tratamento referido na literatura conta com anti-hipertensivos e anticonvulsivantes,
que devem ser usados, se a paciente apresentar hipertensdo ou convulsdes, e caso a sindrome
venha sendo precipitada por uma droga especifica, sua diminuicdo ou suspencéo, se possivel.
Deve-se lembrar ainda, do tratamento de suporte para paciente, com oxigenacgéo, ventilagéo,
hidratacdo e demais cuidados ja conhecidos.

Por fim, € necessario sempre um alto indice de suspei¢cdo em associa¢do com exames
de imagem, preferencialmente ressonancia magnética, para que um diagnostico seja feito de
maneira rapida e eficaz, em casos de pacientes com PRES. Embora ndo se tenha um tratamento
definido para essa condicao, o reconhecimento e manejo adequado da paciente, especialmente
quando presente a hipertensdo, resulta em uma melhora mais rapida e reversivel da sindrome.
No caso relatado, percebe-se que apesar de a PRES nao ter sido a primeira hipotese diagnostica,

a paciente foi manejada de forma correta, levando a uma melhora clinica e radiolégica.
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