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Disturbios psíquicos e neurológicos vêm sendo observados em pacientes 

submetidos a tratamento pelo A C T H e pela cortisona, desde o início do em

prego terapêutico desses hormônios. 

E m 1949, Boland e Head ley 1 verificaram que a cortisona é capaz de 

produzir alterações no electrencefalograma. E m 1950, Soffer e col. 2 obser

varam 6 casos com distúrbios psíquicos e 4 com síndrome convulsiva entre 

34 pacientes com lupus eritematoso tratados pelo A C T H e pela cortisona. 

Hoef er e G l a s e r 3 publicaram, em 1950, resultados de investigação sistema

tizada feita em 15 pacientes com doenças diversas, submetidos a tratamento 

com A C T H ; em 13 casos observaram alterações electrencefalográficas e em 

10 assinalaram distúrbios neuropsíquicos; puderam estes autores observar cor

relação entre o aparecimento de perturbações mentais e a presença de anor

malidade nos electrencefalogramas; entretanto, não encontraram relação en

tre alterações do electrencefalograma e os níveis de electrólitos sangüíneos. 

E m 1951, Lowell e col. 4 relataram o aparecimento de convulsões em pacien

te com asma brônquica tratado pela cortisona; nesse caso ocorreram alte

rações transitórias do electrencefalograma, permanecendo normal a electro-

litemia. Dorfman e col.5 observaram, em 1951, a instalação de estado de 

mal epiléptico em três crianças de um grup'o de 40 tratadas pelo A C T H e 

um caso de convulsão isolada em criança durante o uso de cortisona; os 

três pacientes tratados com A C T H permaneceram com anormalidades elec

trencefalográficas, sendo que em um, além de apraxia e afasia, persistiu a 

síndrome convulsiva. B o n h a m 6 relatou, em 1953, o caso de um paciente 

falecido após o uso de A C T H e cortisona, com alucinações, euforia, confu

são mental e convulsões generalizadas, não tendo o exame anátomo-patoló-

gico do sistema nervoso trazido explicação para o advento dessa sintoma

tologia. 

Entre nós, Julião, Assis e Pereira G o m e s 7 relataram, em 1953, o caso 

de criança de 8 anos, portadora de síndrome nefrótica, que apresentou du

rante o tratamento com A C T H , cefaléia intensa, elevação acentuada da 
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pressão arterial, síndrome convulsiva e coma; esse paciente apresentou, como 

seqüelas, agnosia visual com provável hemianopsia homônima lateral direita, 

atrofia temporal da papila esquerda e anormalidades persistentes do elec-

trencefalograma. 

Greenman e col. 8 observaram, em 1955, 3 casos de hiponatremia num 

grupo de 30 crianças nefróticas tratadas com A C T H e dieta pobre em sódio. 

Desses 3 casos, 2 apresentaram convulsões e hipertensão arterial; em um 

dos últimos, em que havia atrofia cerebral residual, foi observada, além da 

hiponatremia, hipocalemia, hipocloremia e alcalose. E m 1958, Scaglione 9 

relatou 2 casos relativos a crianças com síndrome nefrótica, nas quais se 

instalaram graves perturbações do sistema nervoso central, na fase de diu

rese rápida conseqüente a tratamento por esferoides supra-renais; um dos 

casos foi tratado com A C T H endovenoso e o paciente apresentou hipocale

mia, hipocloremia, alcalose e coma, tendo permanecido com seqüelas repre

sentadas por síndrome convulsiva e retardo intelectual; a outra criança, tra

tada com prednisona, apresentou hipocalemia, hipocloremia, alcalose, convul

sões, coma e alterações electrencefalográficas, permanecendo com episódios 

ocasionais de tipo paranóide e anormalidades no electrencefalograma. 

O B S E R V A Ç Ã O 

A . K . , com 10 anos de idade, sexo masculino, brasi leiro, raça amare la , interna
do em 6-2-1958 ( R e g . Gera l 449.453) com o diagnóst ico de s índrome nefrót ica . H á 
dois anos o paciente apresentou edema palpebral , l o g o genera l i zado ; há seis meses 
v e m apresentando ascite. História familiar — O paciente t em i rmão de oi to anos 
por tador de doença semelhante . Exame clínico — Criança e m mau estado gera l , 
acentuadamente pálida, apresentando edema genera l izado , sinais físicos de de r rame 
pleural esquerdo e sinais de ascite. Peso 32 kg . Pressão ar ter ia l 110-90 m m H g . 

Exames de laboratório — Colesterolemia 495 m g / 1 0 0 ml de soro. Calcemia 3,7 
mEq/1 . Fósforo inorgânico no soro 4,6 m g / 1 0 0 ml . Uréia 11 m g / 1 0 0 ml. Glicemia 
106 mg/100 ml . Proteinemia total 3,1 g /100 ml . Sôro-albuminas 1,7 g / m l . Sôro-
globulinas 1,4 g / m l . Lipóides birrefringentes presentes na urina. Proteinúria 10 g / l . 
Sedimento urinário: 4 hemácias e 2 leucócitos por campo. 

Tendo os exames de labora tór io conf i rmado o diagnóst ico cl ínico, foi o paciente, 
a par t i r de 19 março 1958, submetido a t r a t amento pelo A C T H , ao lado de dieta 
pobre e m sódio e de c lore to de potássio, nas doses que se v ê e m no quadro 1. 



A dose to ta l de A C T H recebida pe lo paciente, por v i a intramuscular , fo i de 

825 mg . 

N o 4* dia de t ra tamento , iniciou-se diurese abundante e, ao mesmo tempo, sur

g iu l e v e diarréia . N o 8» dia de t r a t amento fo r am observadas extrassís toles e m sal

va , o que levou à redução das doses de hormônio , que foi suspenso no 11« dia. N o 

IO1? dia, manifes taram-se convulsões tônico-clônicas, local izadas in ic ia lmente no m e m 

bro superior esquerdo, depois genera l izadas ; nessa ocasião, a pressão ar te r ia l do 

paciente era de 120-80 m m H g ; no per íodo pós-convuls ivo imed ia to f o r a m observa

dos n i s tagmo e desvio conjugado dos olhos e cabeça para a esquerda. O i to horas 

após a pr imeira crise convuls iva , o paciente que ixava- se de tonturas, mos t rava-se 

apát ico, respondia monoss i làbicamente a perguntas ; a ausculta cardiaca r e v e l a v a 

ga lope e a pressão ar te r ia l era de 110-90 m m H g . F o i iniciada, então, a d ig i t a l i 

zação . Nesse dia f o r am feitos os seguintes exames subsidiários: Electrocardiograma, 

que sugeriu have r zona e lè t r i camente i n a t i v á v e l na parede l i v r e do ven t r í cu lo es

querdo, com lesão subepicárdica ( f i g . 1 ) ; Natremia 146 m E q / 1 ; Potassiemia 5,3 m E q / 1 ; 

Cloremia 100 m E q / 1 ; Reserva alcalina 21 m E q / 1 . Nesse dia, o e x a m e dos fundos 

oculares resultou normal . 

N o dia seguinte a cr iança es tava inconsciente, tendo apresentado vá r ias convu l 

sões loca l izadas na m ã o e comissura l ab ia l d i re i ta ; cont inuava com r i tmo de ga lope 

e r i tmo respira tór io i r regular , com vá r i a s crises de apnéia; pressão a r te r ia l sistólica 

de 98 m m H g , não tendo sido obt ida a pressão diastól icar diurese de 1.500 ml . F o i 

iniciada terapêut ica com fenobarbi ta l ; a a l imen tação foi suspensa, passando o pa

ciente a receber suprimento ca lór ico por v i a parenteral . 

N o 13« dia, n o v o e l ec t roca rd iograma mostrou a l t e ração pr imár ia da repola r iza-

ção ven t r i cu la r ( f i g . 2 ) ; hematóc r i to 3 2 % ; fundos oculares normais ; e x a m e do l i 

qüido cefa lor raquid iano in te i ramente no rmal ; diurese de 1.500 ml . Dosagens de 

e lec t ró l i tos r e v e l a r a m : Natremia 132,5 m E q / 1 ; Potassiemia 3 m E q / 1 ; Cloremia 95 

m E q / 1 ; Reserva alcalina 26,6 m E q / 1 . 



N o dia seguinte, estando o paciente ainda inconsciente, foi fe i to electrencefalo-
grama, que r eve lou anormal idade contínua, difusa, constituída por ondas ô de g rande 
ampl i tude, com freqüência de 1,5 a 3 ciclos por segundo; hav i a moderada assime
tr ia entre as áreas anter iores dos hemisférios, sendo a ampl i tude das ondas menor 
à direita^ em conclusão, o e l ec t r ence fa lograma mostrou sinais de intenso sofr imento 
cerebra l difuso ( f i g . 3 ) . A s dosagens de e lec t ró l i tos nesse dia r e v e l a r a m : Natremia 
140 m E q / 1 ; Potassiemia 2,65 m E q / 1 ; Cloremia 78 m E q / 1 ; Reserva alcalina 34 m E q / 1 . 



N o 15» dia, a diurese foi de 900 ml e os e lec t ró l i tos e s t avam nos seguintes 
n íve i s : Natremia 128 m E q / 1 ; Potassiemia 3,3 m E q / 1 ; Reserva alcalina 26,6 m E q / I . 
N o 16' dia a reserva alcalina era de 24,4 m E q / 1 . 

Os edemas fo ram gradua lmente desaparecendo, mantendo-se a diurese e m torno 
de 1.000 ml diários; ao mesmo tempo, o paciente tornou-se g r a d a t i v a m e n t e caqué-
t ico, surgindo grandes escaras de decúbito. 

N o 21» dia foi reiniciada a l imentação , por sonda gástr ica , passando a cr iança 
a receber dieta normoclore tada , h iperprotéica e hipercalór ica . O e x a m e neurológico 
mostrou paciente inconsciente, não reagindo aos estímulos, permanecendo no decúbi
to e m que era co locado; mov imen tos inconstantes de ro tação da cabeça, de aber
tura e fechamento das pálpebras e de abdução e adução do m e m b r o infer ior d i re i to ; 
re f lexos t r ic ipi ta l e est i lo-radial , esboçados; re f lexos pate lares e aqui l ianos ausen
tes; r e f l exo cutâneo-plantar em f l e x ã o ; hipotonia genera l izada . 

N o 32» dia j á o paciente es tava semiconsciente, obedecendo a ordens simples; 
assumia expressões mímicas grotescas, a r t i cu lava pa lavras desconexas, chorava e ria 
i m o t i v a d a m e n t e ; r ea l i zava , espontaneamente, mov imen tos de pequena ampl i tude com 
os membros superiores; só m o v i m e n t a v a os membros inferiores quando es t imulado; 
incontinência esfincteriana. 

N o 48» dia o paciente es tava consciente, obedecendo a ordens; não reconhecia 

le tras; não reconhecia objetos e certas pessoas; não conseguia escrever ; crises de 

a legr ia imo t ivada ; mant inha os membros inferiores em semi f l exão ; r ea l i zava m o v i 

mentos, porém não estendia to ta lmente os membros infer iores; mov imen tos da mão 

direi ta com ampl i tude diminuída; força muscular diminuída à direi ta ; re f lexos pro

fundos presentes e s imétr icos; re f lexos superficiais normais . 

Duran te o per íodo de desequil íbrio e lec t ro l í t ico , o paciente recebeu parentera l -

men te água e os e lec t ró l i tos adequados para tentar co r r ig í - lo . T rê s meses após, os 

exames de labora tór io m o s t r a v a m os seguintes resultados: Colesterol 268 mg /100 ml 

de soro; Proteinemia total 5,7 g /100 ml ; Sôro-albuminemia 3,7 g/100 ml ; Sôro-glo-
bulinemia 2,0 g/100 ml ; Proteinúria 9,0 g / l . Sedimento urinário: 30 hemácias, 5 

leucócitos e 3 ci l indros grossei ramente granulosos por campo. 

Nessa ocasião foi in ic iado t ra tamento no Serv iço de R e a b i l i t a ç ã o da Clínica 
N e u r o l ó g i c a do Hospi ta l das Clínicas. F o i repet ido o electrencefalograma 5 meses 
após o p r ime i ro : assimetria entre os hemisférios, com anormal idade à esquerda 
( f i g . 4 ) . Pneumencefalografia, rea l izada por injeção de 60 c m 3 de a r por v i a l om
bar: sinais de a t rof ia cerebral difusa. Nessa mesma ocasião, fo i rea l izada biopsia 
percutânea do rim direito que reve lou quadro h i s to lóg ico de g lomeru lone f r i t e m e m 
branosa, havendo, porém, a lgumas lesões g lomeru la res sugest ivas de processo e m 
cronif icação ( h i a l i n i z a ç ã o ) . Exame neuro-ocular, fe i to a esta al tura, r eve lou hemia
nopsia homônima la teral direita, tendendo à congruência , dev ida a lesão loca l izada 
à esquerda, p r o v a v e l m e n t e no terço anter ior ou médio das radiações ópticas. 

O paciente continuou a apresentar melhora g radua l e progress iva , embora lenta, 

do quadro neuro lóg ico e do estado gera l . Mant ido sob a ação do fenobarbi ta l não 

t e v e convulsões, que reaparec iam a qualquer t en ta t iva para d iminuição da dose do 

medicamento . 

A diurese v inha se mantendo e m torno de 1.000 ml diár ios a té 3 meses após 
o iníc io do t ra tamento , porém, começou a diminuir nessa época. Fo i , por esse m o 
t ivo , iniciada terapêut ica com prednisona na dose de 15 m g por dia e c lor t iazida , 
na dose de 500 m g diários, enquanto que a dieta foi modif icada no sentido de ser 
diminuída a adminis t ração de sódio. A o lado dessa terapêut ica foi re iniciada a ad
minis t ração de c lore to de potássio por v i a ora l , na dose de 2 g diárias. 

Oi to meses após a internação, o e x a m e neuro lóg ico mos t rou : cr iança or ientada 
auto e a lopslquicamente , com amnésia parc ia l ; ocas ionalmente mostra sinais de 
agress iv idade; não há distúrbio da pa l av ra ; ag ra f í a e a l ex ia ; agnosia visual parc ia l ; 
p rax ia parc ia lmente prejudicada na m ã o direi ta ; a t i tude indiferente ; equi l íbr io 



normal ; marcha cautelosa; mot r ic idade vo lun tá r i a diminuída apenas na m ã o direi ta ; 

m o v i m e n t a ç ã o passiva normal ; dismetr ia no m e m b r o superior direi to, onde há de

composição de m o v i m e n t o s ; re f lexos patelares , aqui l ianos e tr icipi tais , v i v o s e si

mét r icos ; sensibilidades tát i l , barognóst ica e estereognóst ica compromet idas apenas 

na m ã o direi ta . H ipo ton ia muscular ainda ev idente , po rém mui to mais acentuada 

do que nos exames anter iores . 



Nessa ocasião fo ram fei tos novos exames de l abora tó r io — Exame de urina: 
densidade 1011; ausência de l ipóides bir refr ingentes ; proteínas 1,5 g / l ; sedimento 
com 3 hemácias e 1 leucóci to por campo. Proteinemia total 6,8 g /100 ml de soro; 
Sôro-albuminemia 5,0 g /100 ml ; Sôro-globulinemia 1,8 g /100 m l ; Colesterolemia 272 
mg /100 m l ; Natremia 143,6 m E q / 1 ; Potassiemia 3,22 m E q / 1 ; Cloremia 100 m E q / 1 ; 
Reserva alcalina 24,4 m E q / 1 ; Calcemia 5,6 m E q / 1 . O electrocardiograma ainda mos
t r ava sinais de anomal ias de repo la r ização ven t r i cu la r ( f i g . 5 ) . 

N o s quadros 2 e 3 podem-se observar , respect ivamente , a e v o l u ç ã o da síndrome 
nefrót ica e as a l te rações e lec t ro l í t icas que ocor re ram durante o t r a tamento . 



C O M E N T A R I O S 

Embora seja de indiscutível valor, como ressaltam Greenman e col . 8 e 

Scag l ione 9 , a terapêutica da síndrome nefrótica pelo A C T H , cortisona e dro

gas de ação similar envolve riscos que podem assumir extrema gravidade. 

Os acidentes decorrentes dessa terapêutica muitas vêzes não regridem mesmo 

após a suspensão da medicação; no caso de B o n h a m 6 ocorreu óbito 18 dias 

após a interrupção do tratamento. 

Podem esses hormônios provocar distúrbios psíquicos que vão desde sim

ples euforia até graves manias; podem ocorrer, também, estado de mal epi

léptico, alterações profundas do electrencefalograma e coma. E m certos 

casos as alterações neurológicas podem ser irreversíveis, restando graves se

qüelas (atrofia cerebral, rebaixamento intelectual, perturbações da memória, 

alterações visuais) . Entre as seqüelas apresentadas pelo nosso paciente des

tacam-se as alterações do electrencefalograma, a atrofia cerebral difusa, a 

síndrome convulsiva e a hemianopsia homônima lateral direita. 

E m alguns casos há elevação da pressão arterial, acompanhada às vezes 

de hipertensão intracraniana; em outros, porém, tanto a pressão arterial, 

como a intracraniana se mantêm normais. N o caso presente ocorreram al

terações neurológicas graves, associadas a anormalidade profunda do elec

trencefalograma, embora permanecessem normais as pressões arterial e in

tracraniana. 

A l é m dos distúrbios já mencionados, podem surgir, isolada ou concomi

tantemente, desequilíbrios electrolíticos do sôro. Greenman e col . 8 salien

tam que a hiponatremia constitui risco real, embora pouco freqüente, do 

tratamento hormonal da síndrome nefrótica; êsses autores mencionam a 

ocorrência de hiponatremia após paracenteses, crises de vômitos e surtos de 

diarréia. O nosso paciente apresentou, anteriormente às perturbações neu

rológicas, diarréia de grau leve. 

E m um dos pacientes de Greenman e col. 8 , nos 2 casos de S c a g l i o n e 9 

e no caso presente, além da hiponatremia, foram, também, assinaladas hipo¬ 

calemia, hipocloremia e alcalose, em uma ou outra fase da evolução da 

síndrome. Note-se que nò caso presente, como também em um dos casos 

de Scag l ione 9 , os sintomas neurológicos precederam as alterações electrolí

ticas do sôro. 

Scag l ione 9 , baseado no fato de que nos seus casos as alterações surgi

ram na fase de diurese rápida provocada pelo tratamento hormonal, oferece, 

como tentativa de explicação para a instalação das mesmas, a perda de po

tássio pelas células. Essa queda de concentração de potássio intracelular 

seria secundária às grandes perdas obrigatórias pela urina, que levariam à 

expoliação do liqüido extracelular em potássio, com conseqüente passagem 

desse íon do interior das células para o liqüido extracelular, numa tentativa 

de recomposição dêste úl t imo; os íons sódio e hidrogênio entrariam para as 

células, como mecanismo compensatório. Nessa fase, o potássio poderá estar 

em limites normais no soro, embora as células já estejam expoliadas. Re¬ 



sultaria dêsse mecanismo a existência concomitante de alcalose extracelular 

e acidóse intracelular. Esta última, quando prolongada, determinaria per

turbações nas funções celulares. Estas perturbações resultariam, para o lado 

das células do túbulo renal, numa incapacidade de reabsorção do cloro; daí 

a hipocloremia. 

Essas lesões celulares, pela sua própria natureza, seriam generalizadas, 

o que, no caso presente, explicaria as profundas alterações electrocardiográ-

ficas ( f ig . 1) com sinais de isquemia miocárdica, na vigência de electrolite-

mia normal. 

Concluindo, devemos ressaltar novamente que o emprego terapêutico dos 

corticóides supra-renais apresenta riscos e que a melhor precaução contra 

o aparecimento de sintomas adversos é o próprio conhecimento da possibili

dade de sua ocorrência. Dosagens periódicas de electrólitos no sôro devem 

ser realizadas durante o uso dêsses hormônios. 

S c a g l i o n e 9 recomenda, como medida terapêutica, visando atenuar os efei

tos dessas alterações electrolíticas, a administração de potássio endovenosa

mente ao menor indício da instalação dessas perturbações. 

R E S U M O 

Os autores apresentam o caso de criança de 10 anos, portadora de sín

drome nefrótica, que, durante a fase de diurese rápida conseqüente à admi

nistração de A C T H , apresentou crises convulsivas, coma, alterações do elec-

trencefalograma, do electrocardiograma, hiponatremia, hipocalemia, hipoclo

remia e alcalose. Como principais seqüelas, o paciente apresentava, ao ter 

alta hospitalar, síndrome convulsiva e hemianopsia homônima lateral direi

ta. Os autores comentam o possível mecanismo dessas alterações. 

S U M M A R Y 

Electrolyte and neurological disturbances in a nephrotic boy following 

rapid diuresis induced by ACTH administration. 

Repor t of a case of a 10 year old nephrotic boy that developed convul

sions progressing to a coma, severe electrocardiographic and electroencephalo

graphic changes, hyponatremia, hypokalemia, hypochloremia and alkalosis 

fol lowing massive diuresis secondary to the administration of A C T H . T h e 

patient remained with a convulsive disorder and a right lateral homonymous 

hemianopsia. T h e mechanism of those severe disturbances is commented on. 
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