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Coreia Aguda Generalizada, Distonia e Calcificagoes
Cerebrais: A Propésito de um Caso Clinico

Acute Generalized Chorea, Dystonia and Brain
Calcifications: A Case Report
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RESUMO

A calcificagdo dos nucleos da base, ou sindrome de Fahr, pode ser secundaria a variadas doengas, nomeadamente as que cursam
com envolvimento da paratirdide. Disturbios do movimento sdo achados clinicos comuns, mas a coreia € observada em menos de
20% dos casos e a distonia apenas em 8%. Apresentamos o caso de um homem de 49 anos com antecedentes de tiroidectomia,
admitido no servigo de urgéncia com coreia aguda generalizada e distonia focal dolorosa dos pés, cujo estudo laboratorial revelava
hipocalcémia e rabdomidlise e a tomografia computorizada cranio-encefalica mostrava calcificagdes parenquimatosas extensas com
envolvimento dos nucleos da base. A alargada investigacdo complementar permitiu fazer o diagndstico de sindrome de Fahr secun-
daria a hipoparatiroidismo iatrogénico. Apds estabilizacdo da calcémia, a evolucéo clinica foi favoravel com resolucédo dos sintomas
neurolégicos. A hipocalcémia deve ser investigada e corrigida depois de tiroidectomias, dada a irreversibilidade das calcificagdes
intracerebrais e as potenciais consequéncias neuroldgicas e sistémicas.
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ABSTRACT

Pathological basal ganglia calcification, or Fahr’s Syndrome, can be secondary to a variety of diseases, namely parathyroid distur-
bances. Movement disorders are common clinical features, in which chorea is seen in less than 20% of cases and dystonia just in 8%.
We report the clinical case of a 49-year-old male with a history of thyroidectomy, who was admitted in Emergency Service with acute
generalized chorea and focal painful feet dystonia. Laboratory analysis showed hypocalcemia and rhabdomyolysis, and computed
tomography scan revealed parenchymal calcification with basal ganglia involvement. After complementary studies we established a
Fahr’s Syndrome diagnosis secondary to an iatrogenic hypoparathyroidism. Clinical management has been successful with stabilized
calcium levels, with no more neurologic symptoms. Hypocalcemia should be readily investigated and treated after a thyroidectomy,
given the irreversibility of intracerebral calcifications and potential neurological or systemic consequences.
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INTRODUGAO

A calcificagdo dos nucleos da base € um achado co-
mum, inespecifico, encontrado em 1% das tomografias
computorizadas (TC) cranio-encefalicas (TC-ce).! A sindro-
me de Fahr (SF), ou calcinose estriato-palido-dentada, é
uma entidade neurodegenerativa, anatomo-clinica, asso-
ciada a calcificagdes intracerebrais bilaterais e simétricas
nos nucleos da base, talamos, nucleos dentados, cortex
e substancia branca, com disfungdo neurolégica e/ou psi-
quiatrica progressiva.?* As manifestagdes clinicas incluem
principalmente quadros frontais de alteragdo de compor-
tamento, crises convulsivas e disturbios do movimento,
essencialmente parkinsonismo; a coreia € observada em
menos de 20% dos casos e a distonia em apenas 8%.5 A
SF pode ser secundaria a diversas doencgas, desde vas-
cular, téxica, metabdlica, infeciosa ou genética. Contudo,
as principais sao as disfun¢des enddcrinas, nomeadamen-
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te o hipoparatiroidismo e os desequilibrios fosfo-calcio.®
O hipoparatiroidismo é a complicagdo mais frequente das
intervengdes cirurgicas a tirdide ou paratirdides. Apos tiroi-
dectomia total, 20% - 30% poderdo apresentar hipoparati-
roidismo transitério e 1% - 7% permanente.” E necessario
seguimento clinico e laboratorial a longo prazo,?® ja que
niveis baixos de paratormona (PTH) e calcio podem per-
manecer assintomaticos por periodos prolongados.?®

CASO CLiNICO

Homem, caucasiano, 49 anos, admitido no Servigo de
Urgéncia (SU) apods queda na via publica por movimentos
involuntarios hipercinéticos generalizados, de instalagédo
aguda e agravamento em poucas horas. Sem histéria de
viagens recentes, traumatismos, exposicdo a substan-
cias toxicas ou a novos farmacos. O doente tinha sido

Carbonato de calcio oral 1500 mg 10 id, calcitrol oral 0,25 mcg 2 id, colecalciferol 22 400 U/més
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Figura 1 — Progressao dos niveis de célcio corrigido para a albumina e fésforo, em relagdo com a clinica do doente e terapéuticas insti-

tuidas
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submetido a tiroidectomia ha cerca de 40 anos por cau-
sa desconhecida, estando medicado com levotiroxina 0,1
mg/dia. Restantes antecedentes pessoais e familiares ir-
relevantes e sem histéria de episddios prévios. A admis-
sdo no SU estava consciente, orientado e ansioso; sinais
vitais normais (temperatura auricular 37,0° C, FC 97bpm,
TA 133/62 mmHg, saturagéo periférica de O, 98%). Na ava-

liagdo neuroldgica apresentava disartria, decomposi¢édo
dos movimentos oculares de perseguigdo, movimentos sa-
cadicos lentos, impersisténcia ocular e na protusao da lin-
gua; coreia generalizada e distonia focal dolorosa dos pés,
predominio esquerdo; sem outros sinais de disfungédo neu-
rolégica ou focais. A avaliagdo cognitiva breve era normal
(Montreal Cognitive Assessment 26/30). Restante exame

Figura 2 — (A) TC-ce inicial com calcificagdes bilaterais e simétricas envolvendo principalmente os nucleos da base, talamos, cortex cere-
belar e substancia branca. (B) TC-ce apés um ano, com padrao semelhante de calcificacado, a nivel de localizagao e extensao.
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fisico geral sem alteragdes. O estudo analitico revelou nivel
de caélcio ajustado a albumina de 4,7 (N: 8, 8 - 10,6) mg/dL
e creatina quinase (CK) de 1096 (N < 171) U/L. Hemogra-
ma, glicémia, fungdes renal e hepatica, proteina C reactiva
e restante ionograma normais. Perante a hipocalcémia o
doente realizou um electrocardiograma que nao mostrou
alteragdes. Para controlo sintomatico da coreia generaliza-
da administrou-se haloperidol 2,5 mg intramuscular, com
resposta favoravel, e iniciou fluidoterapia e reposicao en-
dovenosa de calcio. De forma a excluir lesdo secundaria,
realizou TC-ce que revelou multiplas e exuberantes calci-
ficagdes bilaterais simétricas, de predominio nos nucleos
da base, talamo e substancia branca occipital. O doente foi
internado para corregao dos desequilibrios electroliticos e
investigacdo complementar.

Considerando a apresentagcdo aguda, a tiroidectomia
prévia e os baixos niveis de calcio, procedeu-se a estudo
analitico alargado que evidenciou niveis de PTH < 2,5 (N:
9 - 72) pg/mL; hiperfosfatémia de 6,9 (N: 2,5 - 4,5) mg/dL;
25-OH-vitamina-D de 17 (N > 29) ng/mL; e valores normais
de magnésio, hormona tireoestimulante (TSH) e tiroxina
4 livre (T4l). A taxa de excrecao de calcio na urina/24 ho-
ras foi igualmente normal. O estudo ecografico da tirdide
conclui total auséncia de paratiréides. A avaliagéo cardia-
ca com ecocardiograma transtoracico ndo mostrou altera-
¢Oes. Dada a presenca de calcificagdes corticais cerebrais,
o doente realizou um eletroencefalograma que nao apre-
sentou achados patoldgicos. Em colaboragédo com o Servi-

Tabela 1 — Diagnéstico diferencial de coreia aguda

Etiologia

Vascular
AVC isquémico/hemorragico
Angioma cavernoso
MELAS (Mitochondrial encephalopathy with lactic acidosis and stroke)

Metabdlica
Hiperglicémia sem cetoacidose
Hipoglicémia
Hipertiroidismo

Gravidez

Lesao ocupante de espago

Inflamatéria
Esclerose multipla
Sarcoidose

Infecciosa
Toxoplasmose
Tuberculoma
VIH
Coreia de Sydenham (Streptococcus beta-hemolitico Grupo A)

Auto-imune/paraneoplasica
Lupus eritematoso sistémico
Sindrome do anticorpo anti-fosfolipidio
Encefalite por anticorpos anti-CRMP5/NMDA

Genética (Doenga de Fahr)
latrogénica
Anti-epilépticos
Contraceptivos orais
Levodopa/agonistas dopaminérgicos

¢o de Endocrinologia, manteve terapéutica de reposicédo de
calcio e vitamina D, verificando-se uma melhoria progressi-
va da distonia dos pés e da coreia, com remissao total ao
oitavo dia. Outras causas possiveis de calcificagbes cere-
brais, como infe¢cdes (TORCH e VIH), doenga vascular, ou-
tras causas metabolicas (ex: encefalopatias mitocondriais),
exposicao toxica, radioterapia, doencas sistémicas (ex:
lupus eritematoso sistémico) e causas traumaticas, foram
excluidas com base na historia clinica e resultados de es-
tudos complementares. Assim, foi feito o diagnostico de SF
secundaria a hipoparatiroidismo iatrogénico. A data de alta,
a calcémia estava estabilizada (Fig. 1), tendo sido prescrita
terapéutica de suplementacao com calcitriol, carbonato de
célcio e colecalciferol. Um ano apds o internamento, a TC-
-ce de controlo revelou-se sobreponivel, com o0 mesmo pa-
dréo de calcificagdes (Fig. 2). O doente mantém vigilancia
clinica e analitica em consultas de Neurologia e Endocrino-
logia, sem mais recorréncia da coreia generalizada.

DISCUSSAO

O caso clinico descrito ilustra o desafio diagnéstico da
SF. Apés a realizagao da TC-ce no SU, este tornou-se evi-
dente, embora sem confirmacéo etiolégica, dada a indis-
ponibilidade imediata de confirmar o hipoparatiroidismo.
A coreia aguda nao é manifestacdo comum desta sindro-
me, sendo necessario fazer diagnéstico diferencial com
outras entidades em contexto de urgéncia, principalmente
com doenga vascular cerebral que é a principal causa no
adulto,’® de acordo com a histéria clinica e familiar, exame
neurolégico, testes laboratoriais € exames imagioldgicos
(Tabela 1). Contudo, neste caso, a sua identificagao foi de
extrema importancia, pois o doente ja apresentava rabdo-
miodlise significativa, com risco de compromisso renal, e a
hipocalcémia detectada exigia também uma corregéo rapi-
da pelas potenciais consequéncias cardiacas.

O diagnéstico precoce da SF e o tratamento dirigido a
causa subjacente podem prevenir a progressao da calci-
ficagdo intracerebral e permitir um bom prognéstico, pelo
que nos doentes submetidos a tiroidectomia total &€ impe-
rativo a vigilancia clinica e laboratorial dos desequilibrios
fosfo-calcio. O mecanismo patogénico primario da calcino-
se cerebral condicionado pelo hipoparatiroidismo ainda nao
esta totalmente esclarecido.*%""* Tem sido sugerido que
as alteragdes funcionais resultam da disrupgao dos circui-
tos nucleos da base-talamo-cortex e/ou sdo dependentes
da localizagdo dos depositos de calcio. Pensa-se que a
perda preferencial da projecéo de neurdnios D, é a base
fisiopatoldgica para a coreia nestes doentes.™

Concluindo, importa ressalvar alguns pontos-chave do
caso apresentado: (1) Um ano apds o episodio o padrao
de calcificagdo na TC-ce manteve-se sobreponivel; este
facto provavelmente explica que a presenca inicial de co-
reia estava diretamente relacionada com a hipocalcémia e
sua associagao a hiperexcitabilidade muscular e nao a pre-
senga das calcificagdes per se. (2) A corre¢do da calcémia
foi suficiente para a melhoria clinica; em normocalcémia
o doente encontra-se assintomatico. (3) Na presenga de
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hipoparatiroisdismo, os niveis de calcio sdo mais relevan-
tes para a clinica do que os niveis de PTH. (4) A calcifica-
¢ao intracerebral € um processo irreversivel, mesmo apoés
estabilizagao do calcio; ndo ha tratamento especifico a luz
dos conhecimentos atuais.

AGRADECIMENTOS

Os autores gostariam de agradecer a Luis Cardoso, do
Servigo de Endocrinologia do Centro Hospitalar e Univer-
sitario de Coimbra, pelo seu contributo essencial no diag-
néstico, orientagdo e acompanhamento do doente, assim
como a Luis Rito, do Servico de Imagiologia/Neurorradio-
logia do Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra, pelo
auxilio na selecgéo das imagens.

PROTECC}AO DE PESSOAS E ANIMAIS
Os autores declaram que os procedimentos seguidos
estavam de acordo com os regulamentos estabelecidos

REFERENCIAS

1. Wong EM, Dahl M. Basal ganglia calcification in idiopathic
hypoparathyroidism. BCMJ. 2013;55: 462-5.

2. Petrarca M, Scipioni R, Di Giosia P, Giorgini P, Ferri C, et al. A case
of brain calcifications in postsurgical hypoparathyroidism. Intern Emerg
Med. 2017;12:113-5.

3. Nagaraj A, Nair RP, Ganapathy S, Lakshman IK. Bilateral basal ganglia
calcification secondary to FAHRs syndrome: a rare entity. J Neurol
Disord. 2015;3:251.

4. Saleem S, Aslam HM, Anwar M, Anwar S, Saleem M, Saleem A, et al.
Fahr’s syndrome: literature review of current evidence. Orphanet J Rare
Dis. 2013;8:156.

5. Manyam BV, Walters AS, Narla KR. Bilateral striopallidodentate
calcinosis: clinical characteristics of patients seen in a registry. Mov
Disord. 2001;16:258-64.

6. Jiménez-Ruiz A, Céardenas-Saenz O, Ruiz-Sandoval JL. Symmetrical
and bilateral basal ganglia calcification. Case series and literature
review. Gac Med Mex. 2018;154:258-62.

7. Tsai DR, Huang SH, Lin SH. Bilateral striopallidodentate calcinosis

pelos responsaveis da Comissdo de Investigagao Clinica
e Etica e de acordo com a Declaragdo de Helsinquia da
Associagdo Médica Mundial.

CONFIDENCIALIDADE DOS DADOS
Os autores declaram ter seguido os protocolos do seu
centro de trabalho acerca da publicagdo de dados.

CONSENTIMENTO DO DOENTE
Obtido.

CONFLITOS DE INTERESSE
Os autores declaram nao terem qualquer conflito de in-
teresse relativamente ao presente artigo.

FONTES DE FINANCIAMENTO
Os autores declaram néo ter recebido subsidios ou bol-
sas para a elaboragao do artigo.

secondary to postsurgical hypoparathyroidism. BMJ Case Rep.
2013;2013.

8. Shoback DM, Bilezikian JP, Costa AG, Dempster D, Dralle H, Khan
AA, et al. Presentation of hypoparathyroidism: etiologies and clinical
features. J Clin Endocrinol Metab. 2016;101:2300-12.

9. Khan MI, Waguespack SG, Hu MI. Medical management of postsurgical
hypoparathyroidism. Endocr Pract. 2011;17:518-25.

10. Cardoso F, Seppi K, Mair KJ, Wenning GK, Poewe W. Seminar on
choreas. Lancet Neurol. 2006;5:589-602.

11. Munhoz RP, Scorr LM, Factor SA. Movement disorders emergencies.
Curr Opin Neurol. 2015;28:406-12.

12. Dos Santos VM, Da Mata AM, Ribeiro KR, Calvo IC. Fahr’s syndrome
and secondary hypoparathyroidism. Rom J Intern Med. 2016;54:63-5.

13. Deng H, Zheng W, Jankovic J. Genetics and molecular biology of brain
calcification. Ageing Res Rev. 2015;22:20-38.

14. Kono S, Manabe Y, Tanaka T, Fujii D, Sakai Y, Narai H, et al. A case of
Fahr’s disease presenting as chorea successfully treated by the use of
quetiapine. Clin Med Case Rep. 2009;2:63-5.

Revista Cientifica da Ordem dos Médicos 406 www.actamedicaportuguesa.com



