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linfonodomegalias palpáveis. Tireoide sem al-
terações. 

Labilidade emocional importante duran-
te todo o exame, atento e desorientado 

no tempo e no espaço. Mini Exame do Estado 
Mental de Folstein (MEEM): 20. Força muscu-
lar grau V em membros superiores e inferiores, 
coordenação sem alterações. Reflexo aquileu 
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EXAMES COMPLEMENTARES

Laboratório Valores Obtidos Valores Referênciais

Hematócrito 40% ---

Hemoglobina 14,0 g/dl ---

Leucócitos 7.000 cél/mm³ ---

Uréia 33mg/dl 20-40mg/dl

Creatinina 0,6 mg/dl 0,6 a 1,3 mg/dl

Proteínas totais 6,3 g/dl 6,0 a 8,0 g/dl

Fosfatase alcalina 2390 UI/L <129 U/L (adultos)

Gama-GT 25,0 U/L 12 a 73 U/L (homens)

Globulina 2,5 g/dl 1,4 a 3,2 g/dl

Albumina 3,8 g/dl 3,5 a 5,2 g/dl

Sódio 136 mmol/l 135-145 mmol/l

Potássio 4,1 mmol/l 3,5-5,5 mEq/l

Cálcio ionizado 1,11 mmol/l 8,5-10,2 mg/dl ou 2,1-2,5 mmol/l

Magnésio 2 mg/dl 1,7-2,6 mg/dl

Fósforo 3,6 mg/dl 2,5-4,5 mg/dl

Figura 1 - Ressonância Nuclear Magnética (RNM) de crânio, plano coronal 
em sequência T2: Lesão óssea expansiva na calota craniana frontal, remo-
delamento cortical externo, com áreas de erosão. 

1.	 Qual o diagnóstico mais provável?
2.	 Qual a relação entre o esquecimento do pa-

ciente e sua suspeita diagnóstica? 
3.	 A perda auditiva se deve à disfunção de al-

gum nervo craniano? Caso sim, qual nervo 
e como se explica o seu acometimento? Caso 
não, o que pensar para explicar uma possível 
redução de acuidade auditiva?

4.	 A alteração oftalmológica presente na histó-
ria clínica do paciente poderia ser secundá-
ria a essa suspeita diagnóstica? 

5.	 A suspeita diagnóstica se apresenta como 
uma doença benigna ou maligna? Tem pos-
sibilidade de transformação maligna? 

6.	 Como explicar a labilidade emocional do 
paciente?

7.	 Qual o significado do reflexo palmo-mento-
niano presente inesgotável?

PONTOS DE DISCUSSÃOAusência de sinais inflamatório nas arti-
culares.

Ausência de baqueteamento digital, ede-
ma ou cianose.
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Figura 2 - Tomografia sem contraste do crânio na doença de Paget.

Espessamento da medular óssea que apre-
senta alteração textural difusa. Note que as 
estruturas da orelha interna estão acometidas 
pela doença de Paget o que pode acarretar es-
treitamentos dos forames ósseos por onde pas-
sam nervos, e assim cursando com sintomato-
logia específica.

O paciente se apresenta com um quadro 
de esquecimento grave com prejuízo das ati-
vidades de vida diária, em associação com um 
MEEM de 20, o que sugere um quadro de de-
mência provavelmente decorrente de compres-
são direta dos lobos cerebrais. Os achados de 
riso e choro imotivados fazem parte de uma 
síndrome cognitiva conhecida como Síndrome 
Pseudobulbar. É importante ressaltar que qua-
dro demencial é uma das complicações mais 
comuns da doença3. No entanto, a demência 
pode ocorrer também como resultado de hidro-
cefalia, situação em que há uma deterioração 
progressiva mental, letargia, perda de memória 
e estupor. 

A literatura também demonstra que a Do-
ença de Paget manifestada em crânio pode 
comprimir estruturas como: cerebelo e tronco 
encefálico, levando a sintomatologias diversas 
e específicas de cada paciente.  

O diagnóstico da doença de Paget é, usual-

mente, obtido por intermédio dos marcadores 
bioquímicos da remodelação óssea, aliados à 
cintilografia óssea e aos exames radiológicos, 
cujas imagens são características da doença5. 
Frequentemente, ela é descoberta por acaso, 
quando radiografias ou exames laboratoriais 
são realizados por outras razões. Por outro 
lado, o diagnóstico pode ser feito baseando-se 
nos sintomas e no exame físico. A doença pode 
ser confirmada pela radiografia que revela alte-
rações características do distúrbio, e pela aná-
lise da dosagem da concentração sanguínea da 
fosfatase alcalina, uma enzima envolvida na 
formação das células ósseas9.

É necessário que esse paciente seja acom-
panhado pelo risco de transformação maligna 
da doença de Paget. O osteossarcoma do crânio 
ocorre em <1% dos pacientes com doença de Pa-
get, geralmente começa na meia-idade, depois 
de longa doença óssea "benigna", com uma bre-
ve história de uma massa crânio parcialmente 
flutuante, localmente dolorosa e com rápida de-
terioração neurológica. O prognóstico é ruim, 
apesar da terapêutica radioterápica e cirúrgica.

O tratamento medicamentoso pode incluir 
terapia padrão utilizando bifosfonatos de úl-
tima geração, como, por exemplo, o ácido zo-
ledrônico; entretanto, na avaliação rotineira 
destes pacientes, frequentemente, não são con-
templados itens de qualidade de vida e, além 
disso, não há reversão de complicações.

O caso em questão traz uma apresentação 
da Doença de Paget em um dos principais sí-
tios acometidos: crânio. Em associação, mostra 
o caso de um paciente com outras patologias 
concomitantes, como hipertensão arterial sistê-
mica descompensada, diabetes mellitus e com-
plicações dessas doenças (catarata, neuropatia 
diabética e angina instável). Situação comum 
na clínica médica, por isso a importância de o 
médico saber correlacionar cada sinal e sinto-
ma às patologias suspeitadas ou confirmadas. 

A doença de Paget, que corresponde a uma 
desordem osteometabólica, se caracteriza por 
uma alteração óssea que se processa em três 
fases: a fase lítica, com ação principalmente de 
osteoclastos que causa uma grande reabsorção 
óssea; a fase mista lítica e blástica, em que os 
osteoblastos tentam compensar a grande rea-
bsorção óssea aumentando a deposição, o que 
gera um grande remodelamento ósseo; e a fase 
esclerótica, na qual há predomínio de formação 
óssea de caráter desorganizado com os ossos 
acometidos mais esponjosos e frágeis1, 2, 3, 4.

Ela tem uma predileção pelo esqueleto axial, 
envolvendo ossos longos, particularmente os 
que suportam carga. E afeta a coluna vertebral 
cervical em 14%; torácica em 45%, coluna lom-
bar em 58% e crânio em 42% dos pacientes3. 

De evolução tipicamente crônica, esta doen-
ça é mais comum em homens e afeta pacientes 
com idade mais avançada, geralmente a partir 
dos 50 anos de idade, sendo, raramente, diag-
nosticada em pacientes com idade inferior a 45 
anos, com uma prevalência que aumenta consi-
deravelmente, com o avançar da idade5.

Embora a sua verdadeira etiologia seja des-
conhecida, sabe-se que há influência de fatores 
genéticos e de fatores virais que desempenham 
papel importante na fisiopatologia. As muta-
ções genéticas ligadas à doença de Paget des-
critas nos últimos anos foram relacionadas ao 
histórico familiar e a síndromes como a hiper-
fosfatasia idiopática. Em um estudo2, 15-40% 
dos pacientes afetados tiveram um parente de 

primeiro grau com a doença de Paget. Nume-
rosos outros estudos têm descrito famílias que 
apresentam herança autossômica dominante e 
o risco em parentes de primeiro grau é de sete 
a dez vezes maior que na população em geral. 
Chama atenção, na história, o fato de o paciente 
relatar que a mãe apresentava “tumores vistos 
em pernas”, que o paciente não soube especifi-
car, mas pode ser uma manifestação de Paget 
em outro sítio comum. 

Na maioria das vezes, trata-se de uma doen-
ça assintomática, mas pode apresentar sinto-
matologia, como no caso em questão, em que 
há acometimento de crânio frontal e parietal 
bilateralmente, com expansão óssea que com-
prime estruturas próximas. Dentre as estrutu-
ras envolvidas no caso, estão partes dos lobos 
frontais, temporais e estruturas do sistema lím-
bico, levando ao comprometimento da memó-
ria, alterações emocionais e comportamentais, 
especialmente relacionadas à desinibição se-
cundária ao acometimento do lobo pré-frontal.

Desse modo, os sintomas não ósseos que 
ocorrem nesses pacientes são, em geral, relacio-
nados à compressão de estruturas. 

As manifestações típicas da Doença de Pa-
get também podem estar relacionadas às suas 
complicações1, 3, tais como: Complicações neu-
rológicas (cefaleia, epilepsia, demência, parkin-
sonismo, hidrocefalia, síndrome da cauda equi-
na, mielopatia, entre outras); Complicações 
cardiovasculares; Hipercalcemia; Perda auditi-
va; Complicações ortopédicas; e transformação 
maligna. 

A perda auditiva apresentada pelo paciente, 
provavelmente decorre de uma compressão do 
oitavo nervo craniano ao nível do canal auditi-
vo, uma vez que a surdez é relatada em pacien-
tes com doença de Paget sintomática em cerca 
de 12 a 50% dos casos. Pode haver compressão 
de outros nervos cranianos, levando à parali-
sia facial e neuralgia trigeminal1, 3. Do mesmo 
modo, compressão de nervo óptico pode levar 
à diminuição de acuidade visual, então, mesmo 

DIAGNÓSTICOS DIFERENCIAIS PRINCIPAIS 

Neoplasias

Metástases osteoblásticas, particularmente da próstata 
e da mama

Linfoma de Hodgkin

Condrossarcomas

Fibrossarcomas

Tumor maligno 

Genéticos

Neurofibromatose

DISCUSSÃO que a perda de visão do paciente em questão es-
teja atribuída à catarata, é importante analisar 
alguma piora ou alteração do quadro. Figura	2.
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Clínicos 

Hipoparatireoidismo 

Osteomalacia 

Osteodistrofia renal

Tuberculose

Demência Fronto-temporal

Mielofibrose

Mastocitose

OBJETIVOS DE APRENDIZADOS / COMPETÊNCIA 

• Anatomia do telencéfalo e suas funções.
• Semiologia neurológica na avaliação do es-

tado mental.
• Síndrome pseudobulbar.
• Diagnósticos diferenciais de labilidade emo-

cional e de esquecimento.
• Diagnósticos diferenciais de tumores ósseos.
• Como diagnosticar a Doença de Paget.
• Evolução e tratamento da Doença de Paget.
• Uso dos exames de imagem na investigação 

de alterações neurológicas telencefálicas.

• O complemento laboratorial mais importan-
te é a dosagem de hemossedimentação, de 
fosfatase alcalina e da hidroxiprolina uriná-
ria, sendo muito importantes na efetividade 
da resposta ao tratamento.

• A eletroforese de proteínas e o estudo do me-
tabolismo do cálcio e do fósforo não são im-
portantes para o diagnóstico, mas são para o 
auxilio no diagnostico diferencial.

• A tomografia computadorizada identifica 
bem a perda da trama óssea normal, e tam-
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REFERÊNCIAS

PONTOS IMPORTANTES

bém as áreas localizadas de expansão óssea 
cortical, esclerose e lise.

• Se houver dúvidas com relação à apresenta-
ção das lesões, como pacientes com possível 
risco de neoplasias primárias ou metastáti-
cas, é importante confirmar com a biópsia 
óssea.

• A história familiar pode ser de grande ajuda, 
uma vez que o risco em parentes de primeiro 
grau é de sete a dez vezes maior que na popu-
lação em geral.
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