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Os erros inatos do metabolismos sdo raros e de dificil diagnodstico. Muitas destes
disturbios metabolicos se apresentam no periodo neonatal com encefalopatia e sintomas
inespecificos como letargia, moleza, vOmito, dificuldade de alimentag¢do, apnéia,
convulsdes, distirbios metabodlicos ou com caracteristicas dismorficas. O diagnostico
precoce ¢ importante na prevencdo da morte ou seqiielas a longo prazo.

A neuroimagem faz parte da investigagdo dos RN com erros inatos do
metabolismo. A ressonancia magnética ¢ uma Otima técnica, mas nem sempre ¢
possivel, devido o recém-nascido (RN) apresentar-se instavel para ser transportado e
sedado . O US pode ser feito ao lado do leito, ¢ seguro e pode ser repetido. Nas maos
de profissionais experientes e usando modernos aparelhos, ¢ muito bom na detec¢ao de
anormalidades estruturais, lesdes destrutivas e frequentemente, anormalidades
estruturais sutis.

Leijser et al estudaram 55 RN com distirbios metabdlicas. Entre estes os autores
apresentaram a neuroimagem dos RN que foram submetidos a pelo menos a um US
craniano. Em 35 RN foram realizada ressondncia magnética e quando possivel, foi
realizada a comparacdo com a ressonancia magnética dos seguintes disturbios
metabdlicos:
distirbio da fosforilacdo oxidativa, distirbios na biogénese peroximal, distirbios
no metabolismo do aminoacido (hiperglicenemia nio acetdtica), deficiéncia de
ortinina transcarbamilase, deficiéncia do acido argininosuccinico liase, acidemia
metilmalonica, distirbio congénito da glicosilacio. (figuras 8.1 a 8.13).

Também neste capitulo, vamos apresentar os aspectos de neuroimagem do
kernicterus (figuras 8.14 e 8.15)



-disturbio da fosforilacao oxidativa

Fig. 8.1. Disturbio na fosforilacao oxidativa. US em (A) no plano coronal mostrando
intensa ecogenicidade na parte inferior da ganglia basal tipica de vasculopatia
lenticuloestriata (setas). Em (B) US no plano coronal evidenciando
hiperecogenicidade bilateral na substincia branca (setas). Ndo foi feita ressondncia
magnética (Leijser)

Fig. 8.2. Disturbio da fosforilagdo oxidativa. Em (A4), US no plano coronal mostrando
hiperecogenicidade bilateral no talamo (setas longas) e na substincia branca
periventricular (setas curtas). Em (B), US no plano sagital evidenciando talamo
ecogénico (seta longa) e hiperecogenicidade na substancia branca periventricular e
subcortical (setas curtas) (Leijser). A ressondncia magnética foi realizada 3 dias apos.



Fig. 8.3. Em (C) Ressondncia magnética da crianca da figura 8.2 mostrando sinal de
intensidade anormal no tilamo (setas longas), auséncia de sinal de intensidade
normal na capsula interna (*) e sinal anormal de baixa intensidade na substincia
branca (setas curtas) (Leijser).

-Desordens na biogénese peroximal

Fig.8.4. Criangca com desordem na biogénese peroximal com o fendtipo de Zellweger
Em (A) US no plano coronal mostrando cistos germinolitcos (subependimais-setas
curtas), grande cavum do septo pelucido (seta longa) e aumento da ecogenicidade na
substincia branca. Em (B), US no plano sagital mostrando os cistos subependimais
(seta curta) cistos no plexo cordide (seta longa) e aumento da ecogenicidade na
substincia branca. Em (B) US sagital mais extremo mostrando desenvolvimento
anormal da fissura de Sylvius (seta) e aumento da ecogenicidade da substincia
branca (Leijser).



Fig. 8.5 Ressondncia magnética da crianca da figura 8.4 realizada 1 dia apés. Em (D)
a ressondncia magnética mostra grande cavum do septo pelucito, sinal de intensidade
anormal na substdncia branca frontal (seta preta curta) e polimicrogiria da fissura de
Sylvius (setas pretas longas). Em (F), a ressondncia magnética mostra a falta de
mielina parte posterior da capsula interna (setas) (Leijser).

-disturbios no metabolismo do aminoacido (hiperglicenemia nao
cetotica)

Fig.8.6. Crianca com disturbios no metabolismo do aminodcido: hiperglicenemia néao
cetotica. Em (A-C) US no plano sagital mostrando em (A) corpo caloso hipopldsico
(seta) e aumento da ecogenicidade na substincia branca, em (C) aumento da
ecogenicidade na substincia branca (setas) e em (C), exagerado contraste entre a
substincia branca e o cortex (setas) (Leijser)



Fig. 8.7. Ressondncia magnética da crianca da figura 8.6 realizada 7 dias depdos. Em
(D) e (E) mostra a falta de mielina na parte posterior da cdpsula interna (setas) e
aumento do T1 e T2 através da substincia branca (Leijser).

-deficiéncia de ortinina transcarbamilase

Fig. 8.8.Crianc¢a com deficiéncia de ortinina transcarbamilase. US em (A) e (B) no
plano coronal mostrando giro reto fora da fissura interhemisférica (seta curta),
perda da diferenciacio da substincia cinzenta/branca e perda da definiciao
tecidual na desigual substincia branca ecogénica (seta longa) (seta longa). Esta
crianca estava muito instavel para ser transferida para a realizacio da ressonancia
magnética (Leijser).



-deficiéncia do acido argininosuccinico liase

Fig. 8.9. Crianca com deficiéncia do acido argininosuccinico liase. Em (A) US no
plano coronal mostrando corpo caloso fino (seta longa) e aumento dos espaco
extracerebral e alargamento da fissura interhemisférica (seta curta). Em (B) US no
plano sagital mostrando vasculopatia lenticuloestriata (seta longa), aumento da
ecogenicidade na substiancia branca, mais evidente a nivel do trigono (seta média) e
aumento do espaco extracerebral (seta curta). Em (C) US no plano sagital cisto no
plexo cordide (seta branca) e grande aumento da ecogenicidade na substiancia
branca subcortical (seta preta) (Leijser).

Fig.8.10. Ressondncia magnética da crianga da figura 8.9.realizada 35 dias depois.
Em (D) (TI coronal) observamos corpo caloso fino (seta longa) e sinal de intensidade
baixa na substdncia branca periférica (seta curta). Em (E) sagital T2 observamos
aumento anormal do sinal de intensidade na substincia branca mas ndo na
vasculopatia talamoestriata observada no US.Em (F) linha média (T1) observamos
também pequeno cisto (seta) (Leijser).



-acidemia metilmalonica

Fig. 8.11. Crian¢a com acidemia metilmalonica. Em (A) US no plano coronal
mostrando sulcos em linha reta vindo da fissura interhemisférica (setas curtas), cistos
bilaterais subependimais (setas médias) e vasculopatia talamoestriata (setas
pontilhadas) e leve alargamento da fissura interhemisférica (seta longa) (Leijser).

Fig.8.12. Ressondncia magnética da crianga da figura 8.11 realizada 2 dias depois.
Em (C) e (D), no coronal reconstruido T2 mostra caracteristicas semelhantes as
imagens do US, exceto para a vasculopatia talamoestriata (vista somente no US) e
mudancas na substincia branca também vistas subcorticalmente nas imagens da
ressondncia magnética (Leijser).



-distarbio congénito da glicosilacao

Fig. 8.13. Criang¢a com disturbio congénito da glicosilagdo. US no plano sagital
mostrando cerebelo aparentemente pequeno na avaliagdo visual (seta). Nao foi
realizada ressondncia magnética nesta crianga (Leijser).

-Aspectos ultrassonograficos do kernicterus

A bilirrubina livre ¢ toxica a sinapses e lesa os neurOnios e as organelas
celulares. O kernicterus, encefalopatia induzida pela bilirrubina, ¢ uma entidade clinica
e neuropatoldgica definida pela descoloracdo amarelada dos nucleos cinzentos
profundos no cérebro, tronco cerebral e cerebelo. As regides afetadas tornam-se
permanentemente glioticas.

A bilirrubina causa lesdo neuronal em 4areas especificas do cérebro,
principalmente o globus pallidus, certos nucleos talamicos, nucleos subtalamicos,
substancia negra, hipocampo, hipotdlamo, nticleos do VIII par craniano. No kernicterus
as lesdes sdo mais freqiientes no globus pallidus (especialmente na borda
posteromedial) e nicleos subtalamicos.

Nos anos 50, com o uso da exsanguineotransfusio, houve grande diminui¢ao do
kernicterus nos RN a termo, sendo entao a atencao desviada para os RN pré-termos. Nos
anos 70 houve uma diminui¢ao do kernicterus nos RN pré-termos como resultado de um
cuidado geral melhor e uso precoce de fototerapias. No RN pré-termos extremos, o
kernicterus tem sido relatado com baixos niveis de bilirrubina (8mg%).Véarios outros
componentes da patogénese do kernicterus se relacionam ao nivel sérico de bilirrubina,
como, a capacidade de reserva de ligagdo a albumina, acidose, nivel sérico de albumina,
uso de drogas que competem com a bilirrubina pela albumina e a duragdo do contato
entre bilirrubina livre ou ligada a albumina e o endotélio cerebral.

Govaert et al descreveram os achados na ressonancia magnética |(RM) e ultra-
sonografia (US) globus pallidus em 5 recém-nascidos (RN) pré-termos ¢ 3 RN a termo
com kernicterus. A injaria no globus pallidus foi observada inicialmente no ultrassom
em um recém-nascido, descrito a seguir.



- recém-nascido do sexo feminino, 25 semanas ¢ 4 dias de idade gestacional,
peso de 900g, Apgar de 8 e 10. O RN necessitou de ventilagao de alta freqiiéncia por 6
dias e ventilagdo convencional por 30 dias. Usou penicilina e tobramicina por 3 idas,
quando as culturas foram negativas. No 2° dia de vida, a US revelou hemorragia
subependimal no né caudotalamico direito com leve sangramento intraventricular
(figura 8.14). Apresentou canal arterial patente, respondendo a indometacina
endovenosa,. No 8° dia de vida apresentou pneumatose intestinal, sendo realizado
drenagem peritoneal e usado meropenem. O RN apresentou piora clinica e 30 horas
depois foi submetido a colectomia. O pos-operatdrio foi complicado com hipotensao
arterial, necrose tubular, colestase e hidropsia. Na 5" semana apresentou bacteremia por
Sthaphilococcus, sendo usado vancomicina e rifampicina. Com 50 dias de vida, a US
cerebral revelou hiperecogenicidade bilateral e simétrica em ambos os globus pallidus,
além das prévias lesdes. (figura 8.15). Nao houve cavitacdo desta lesdo no globus
pallidus at¢ a morte do bebé. Com 38 semanas de idade pds-concepgdo, a
hiperecogenicidade nos globus pallidus foi documenta com a ressonancia magnética em
T1 (figura 8.16). O RN apresentou apnéias recorrentes e refratirias a cafeina e
doxapram e foi decidido ndo colocar em ventilacio mecanica em face de severa
hipertonia e perda auditiva. O eletroencefalograma foi apropriado para a idade em duas
ocasides. Com 150 dias, a menina faleceu, nao sendo autorizada a autdpsia. O nivel de
bilirrubina variou de 4,8 a no méaximo 8,37mg%.

Fig. 8.14. US (8,5MH?) no plano coronal em (A) no 2° dia de vida, mostrando
hemorragia subependimal. Em (B), US no plano sagital com 50 dias de vida,
mostrando hiperecogenicidade bilateral e simétrica em ambos os globus pallidus
(setas) (Govaert)




Fig. 8.15. Ressondncia magnética com 38 semanas de idade gestacional pos-
concepgdo, evidenciando sinal de alta intensidade anormal no globus pallidus (setas)
em T1, mas ndo observado em T2 (Govaert)

No caso que tivemos recentemente, o recém-nascido a termo deu entrada na
Emergéncia de Pediatria com uma bilirrubina total de 57mg%, apresentando-se com
opistdtono e grande irritabilidade. A ressonincia magnética evidenciou sinal de alta
intensidade abnormal no subtalamo (figura 8.16).
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Fig. 8.16. Ressondncia magnética, evidenciando (setas) sinal de alta
intensidade no subtdlamo (Margotto)

A ressonancia magnética ¢ uma poderosa prova para estudos de anatomia e para
avaliar as alteragdes que ocorrem com o desenvolvimento do cérebro.O kernicterus
pode ser suspeito no periodo neonatal com dados clinicos especificos, laboratoriais e de
imagem. A ressonancia magnética tem um valor crucial, mas o sinal muda em T1 e T2.

Os estudos confirmam os achados de anormalidades do sinal em T1 e em T2 na
ressonancia magnética feita mais precocemente. O padrdo de lesdo precoce pode ser
identificado no US cerebral (pelo menos em um caso foi possivel, no estudo de Govaert
e cl). A abordagem agressiva dos RN pré-termos, eliminando os fatores que



transformam a bilirrubina em neurotoxina (hipoxemia, acidose, hipoglicemia, infec¢ao)
e dos RN que nos chegam com grave hiperbilirrubinemia (exsanguineotransfusao,
fototerapia intensiva e hidratacdo venosa), pode evitar seqiielas devastadoras. Ateng¢do
deve ser dada a amamentacdo inadequada e a alta precoce das nossas Unidades de RN
com 35, 36 e 37 semanas (o risco destes RN apresentarem hiperbilirrubinemia acima de
20mg% e 5 vezes maior em relacdo ao RN a um RN de 40 semanas
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