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Relatamos o caso de uma crianga de 11 anos, com doenga
renal cronica e hiperparatireoidismo secundario. Havia sido
tratada com didlise, calcitriol, carbonato de célcio e, na
evolugao, apresentou dislipidemia e trombos calcificados em
vdrios vasos e 6rgaos. O exame anatomopatolégico revelou
necrose cerebral isquémica, calcificagdo nas artérias corondrias
e infarto do miocardio.

We describe a case 11 year-old boy, in which a chronic renal
disease and secondary hyperparathyroidism was treated by
dyalisis, calcitriol, and calcium supplementation. He developed
dyslipidemia, calcified lesions with thrombus formation in
several organs and vessels. Necropsy findings showed ischemic
cerebral necrosis, calcification in arteries including coronaries,
and myocardial infarction.

Introducao

Complicagoes cardiacas sao as principais causas de morte
em 25% de criancas com doenca renal cronica avangada’.
Calcificagoes viscerais, incluindo coracdo e vasos podem
ocorrer em adultos com hiperparatireoidismo primario ou
secundario, mas sao raras em criangas**. O objetivo deste
relato é chamar atengdo para a ocorréncia de doenca
cardiovascular grave e precoce em paciente pedidtrico
com insuficiéncia renal cronica e hiperparatireoidismo
secundario.

Relato do Caso

Paciente masculino de 11 anos, pardo, foi internado no
Servigo de Pediatria do Hospital Universitdrio por apresentar
crises convulsivas tonico-clonicas generalizadas. Nao havia
febre ou quadro infeccioso recente. Na histéria patolégica
pregressa havia diagndstico de insuficiéncia renal cronica
desde os quatro anos, acompanhado em outro hospital, e
nessa época foram prescritos: calcitriol, carbonato de célcio,
eritropoietina e iniciada didlise peritonial diaria na residéncia.
Aos oito anos sofreu fratura de colo de fémur. Um ano antes da
atual internagao, teve acidente vascular encefélico isquémico,
que evoluiu com paralisia do dimidio direito. Dois meses antes
da atual internagao, teve peritonite com secrecao purulenta
pelo cateter da didlise, medicado com cefalotina. Essas trés
Gltimas intercorréncias clinicas, relatadas pela mae, foram
tratadas em outro hospital.
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O exame fisico na internagao revelou acentuada deficiéncia
nutricional, com peso de 14 kg (percentil < 5) e altura de 98
cm (percentil < 5); havia malformagées ésseas como escoliose
acentuada dorsolombar e membros espasticos em flexao.
Pressdo arterial de 110/60 mmHg no membro superior direito,
frequiéncia respiratéria 40 incursdes por minuto, freqiiéncia
cardiaca 112 batimentos por minuto. Havia desconforto
respiratdrio, estertores crepitantes a direita, convulsdes
generalizadas. Na radiografia de térax havia condensagao no
lobo superior direito.

Foi medicado com ceftriaxone, manutencao da didlise,
fenitoina, fenobarbital e diazepam para as crises convulsivas
intercorrentes.

A ecocardiografia com Doppler mostrou calcificagdes no
endocérdio do ventriculo esquerdo (mdsculos papilares). A
ultra-sonografia vascular mostrou trombo calcificado na artéria
carétida interna direita (90% de obstrucao). O hemograma
mostrava leucocitose com desvio para a esquerda. Havia
calcemia normal, leve hiperfosfatemia - 7,6 mg/dL (valores
de referéncia: 4-6,9 mg/dL), aumento de: uréia - 111 mg/dL
(valores de referéncia: 15 — 40 mg/dL), creatinina - 3,5 mg/dL
(valores de referéncia: 0,8-1,4 mg/dL), 4cido drico - 11,4
mg/dL (valores de referéncia: 3-7 mg/dL), fosfatase alcalina
- 949 U/L (valor maximo de referéncia: 350 U/L), colesterol
total — 227 mg/dL (valor méximo de referéncia: 200 mg/dL)
e triglicérides — 245 mg/dL (valor maximo de referéncia: 40-
170 mg/dL).

No sexto dia observaram-se conjuntivite purulenta,
estupor, anisocoria e membros espdsticos com postura em
flexdo. A tomografia computadorizada cerebral revelou
infarto isquémico extenso na area da artéria cerebral
anterior esquerda, herniagdo cerebral subfalcina e uncus
por provavel acidente vascular encefdlico isquémico no
territério da artéria cerebral média esquerda e hidrocefalia
obstrutiva por herniagdo cerebral comprimindo o forame
de Moro. O tratamento inicial do infarto cerebral incluiu
manitol, intubagao orotraqueal e controle rigoroso da taxa
hidrica. No oitavo dia havia alcalose respiratéria e coma
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(Glasgow 6). Sobrevieram palidez cutaneomucosa e dispnéia
progressiva. Em virtude do fracasso do tratamento clinico, o
paciente foi encaminhado para craniectomia descompressiva.
Apresentou choque hipovolémico, tratado com reposigao
hidrica, concentrado de hemdcias e dopamina. No décimo
dia ocorreu o 6bito.

A hipétese diagnéstica era de: insuficiéncia renal cronica,
com osteodistrofia renal, hiperparatireoidismo secundario,
calcificagbes secundarias em varios 6rgaos. O acidente
vascular cerebral podia ser explicado tanto pela doenca
aterosclerdtica quanto pela obstrugdo arterial com calcificagao.
Havia evidéncias de comprometimento vascular das artérias
carétida direita e cerebral anterior esquerda.

O exame anatomopatolégico mostrou:

Macroscopia: escoliose toracolombar, desnutrigao,
malformacgoes dsseas. Edema cerebral extenso, infarto
isquémico cerebral direito. Pulmées: drea de calcificagao
no apice do lobo superior e atelectasia pulmonar. Coragdo:
aumento do peso e volume; calcificagoes em étrios direito
e esquerdo, endocardio do ventriculo esquerdo, musculo
papilar e cordas tendineas; abscesso no miocardio do
ventriculo direito; infarto na parede anterior do ventriculo
esquerdo (fig.1). Rins com microondulagdes difusas, e o direito
muito hipotréfico. Aumento de volume das paratireéides com
n6dulos em distribuicao difusa. Calcificagbes metastéticas em
vasos, cérebro e rins. Raquitismo renal.

Microscopia: Cérebro: infarto recente do lobo parietal
direito; necrose isquémica do lobo parietal esquerdo (territério
da artéria carétida esquerda); infarto antigo no lobo parietal
esquerdo (territério da artéria cerebral anterior esquerda).
Pulmao: bronquite, espessamento septal com afluxo
inflamatério misto no parénquima, calcificagao no epitélio de
revestimento alveolar e paredes capilares, com formacao de
trombos. Coragao: endocardite, pericardite, infarto em parede
anterior, abscesso no miocardio do ventriculo direito. Artéria

corondria descendente anterior mostrava espessamento da
intima, drea com placa de ateroma com colageno, infiltrado
inflamatério de mononucleares, polimorfonucleares,
macréfagos, fibrina, centro necrético e depésito de célcio. A
artéria carétida interna direita mostrava tombo calcificado com
espessamento da intima e infiltrado inflamatério semelhante ao
da corondria. Paratiredides: hiperplasia das células principais
(fig.2). Rins: atrofia glomerular, glomérulos hialinizados e
fibrose glomerular segmentar (fig.3); cristais de urato nos
tibulos e calcificagdes no intersticio; glomerulonefrite cronica
(rim terminal).

A causa da morte foi edema cerebral e infarto isquémico
cerebral direito.

Conclusdo da anatomia patoldgica: glomerulonefrite
cronica, hiperparatireoidismo secundario, osteodistrofia renal,
calcificagoes metastaticas em varios 6rgaos e vasos. Infarto do
miocardio. Necrose isquémica cerebral.

Discussao

No caso descrito, a insuficiéncia renal cronica de longa
duragdo (sete anos) desencadeou todo o processo patolégico.
No coragao foi descrita uma drea de infarto e trombose
com calcificagbes em diversos vasos. As complicagoes
cardiovasculares descritas nos pacientes com insuficiéncia
renal cronica sdo: arritmias pelo distdrbio metabdlico,
pericardite urémica, hipertensdo arterial, aterosclerose
(secunddria a dislipidemia) e calcificagdes nos vasos e no
coragao'**. No nosso caso havia dislipidemia, o que poderia
explicar o acidente vascular encefdlico anterior. Em criangas
preparadas para transplante com niveis de triglicérides acima
de 150 mg/dL, ha lesdo no endotélio e artérias incluindo
calcificagdo na camada média’. Pacientes pedidtricos com
doenca renal crbnica avangada correm risco de aterosclerose
acelerada com lesdes coronarianas, bem como resisténcia a
insulina, sendo por isso recomendado o uso de estatinas®. A

Fig. 1 - A. Macroscopia do coragao: drea isquémica comprometendo endocdrdio mural e miocdrdio. No detalhe: microscopia mostrando a zona de necrose miocdrdica

(B) e as dreas mais escuras por depdsito de célcio (C). (H.E. 40%0,25).
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Fig. 3 - Microscopia do rim: atrofia e fibrose glomerular segmentar. Espessamento da cdpsula de Bowman. Fibrose intersticial e dilatagao tubular (T. Gomori 40x0,25).

ruptura da integridade do endotélio estabelece uma cascata
de fatores inflamatérios que levam a formagdo de placa
de ateroma, e o aumento do paratorménio contribui para
a calcificagao das artérias®®. Em nosso paciente ndo foram
administrados agentes para controlar a dislipidemia; portanto,
aquela sequiéncia fisiopatoldgica poderia explicar as varias
lesdes calcificadas descritas.

Sabe-se que a doenca renal provoca retengao de fosfatos
e, com isso, diminui a concentragao sérica de cdlcio total e
ionizado, além da diminuigdo da producao renal de 1a,25-
diidroxivitamina D. Sabe-se que 80% da vitamina D sao
produzidos na pele pela transformagao do diidrocolecalciferol
sob influéncia dos raios ultravioleta. Depois, a vitamina D é

hidroxilada no figado para 25-hidroxivitamina D e depois no
rim, dando origem a 1a,25-diidroxivitamina D ou 1a,25-
(OH)2-D™. A baixa concentragao de célcio ionizado é o
estimulo para hipertrofia das células paratiredideas, como
ocorreu na descri¢ao da necropsia do nosso caso. Quando o
nivel sérico de célcio ionizado diminui para 4 mg/dL (1 mmol/
L) hd estimulo para secre¢ao do paratorménio?. O aumento na
produgdo do referido hormoénio é a tentativa de o organismo
normalizar os niveis séricos de cdlcio e fosfato, ativando os
osteoblastos e os osteoclastos. Assim, hd mobilizacdo do célcio
dos ossos e aumento da reabsorgao tubular do mesmo.

O paciente descrito apresentou alteragdes dsseas
importantes, manifestadas anos antes através da fratura do
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fémur e acentuada escoliose; portanto, havia osteodistrofia
renal’. Essa manifestacdo inclui todas as anormalidades dos
0ssos e metabolismo mineral que decorre da insuficiéncia
renal. O hiperparatireoidismo secundario continua sendo
um desafio ao tratamento na insuficiéncia renal crénica com
didlise peritoneal ou hemodidlise, pelos seus efeitos adversos
em pacientes em crescimento'?.

Em nosso caso houve parada de crescimento, pois o peso
e a altura eram compativeis com crianga de trés ou quatro
anos, o que ocorre freqiientemente na insuficiéncia renal
cronica'>'. O tratamento realizado (carbonato de calcio e
calcitriol) é o preconizado pelos autores''. Esses agentes
tém o objetivo de elevar a concentragdo de célcio, o que
melhora a hipofosfatemia. Entretanto, demonstrou-se que o
calcitriol inibe a proliferacao dos condrécitos e modifica as
agoes tréficas do hormonio do crescimento na cartilagem dos
0ssos de pacientes pré-piberes'.

O uso oral ou intravenoso intermitente de calcitriol
associado aos suplementos de célcio tem sido descrito
como responsdvel por episédios de hipercalcemia e/ou
hiperfosfatemia associados a osteodistrofia (doenca éssea
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