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1. INTRODUCAO

A cetoacidose diabética ¢ definida, em criancas, pela presenca de hiperglicemia (>200
mg/dL), acidose metabolica (pH <7,30 e/ou bicarbonato <15 mEq/L) e cetose, constituindo
uma emergéncia clinica com risco elevado de complicagdes graves, como o edema cerebral
(GLASER et al., 2022). Na infancia, a CAD pode representar a manifestagdo inicial do
diabetes mellitus tipo 1 com variacdo de 30 a 40% dos casos, associada a significativa
morbidade, com uma taxa geral de mortalidade em criancas em paises desenvolvidos de 0,15
a 0,35%, e para paises em desenvolvimento em torno de 3,4% a 13,4% (MEMARIAN et al.,
2025). Apesar de rara, entre as complicagdes neurologicas, o edema cerebral destaca-se como
a mais temida, pela sua gravidade e seu elevado potencial de letalidade, em decorréncia do
aumento subito do cérebro, com incidéncia descrita na literatura préxima de 1%, podendo
atingir taxas de até 6,67% em determinados contextos clinicos, com elevada mortalidade e
risco de sequelas neuroldgicas permanentes (MEMARIAN et al., 2025; SIDDIQUI et al.,
2025). A fisiopatologia do edema cerebral ¢ considerada multifatorial, envolvendo alteracdes
osmoticas, hipoperfusdo cerebral e processos inflamatorios relacionados a evolugao da CAD,
ao passo que estudos sugerem que o processo inflamatério sist€émico, o estresse oxidativo e as
alteracdes na barreira hematoencefalica também podem contribuir para o desenvolvimento da
lesdo cerebral associada a CAD (AZOVA; RAPAPORT; WOLFSDOREF, 2021).

Diante desse contexto, o presente estudo tem como objetivo revisar a literatura
cientifica sobre os principais fatores de risco, manifestagdes clinicas e estratégias de manejo
do edema cerebral associado a cetoacidose diabética pediatrica.

2. METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura. A busca foi realizada na base de dados
PubMed utilizando os descritores “diabetic ketoacidosis”, “cerebral edema” e “pediatrics”,
combinados pelo operador booleano AND. A estratégia identificou 157 artigos
potencialmente relevantes. Apos analise de titulos e resumos e aplicagdo dos critérios de
elegibilidade, foram incluidos estudos publicados entre 2016 e 2025, em inglés ou portugués,
que abordassem a fisiopatologia, fatores de risco ou manejo do edema cerebral em pacientes
pediatricos com cetoacidose diabética. Foram excluidos artigos duplicados, estudos com
populagdo adulta e aqueles que ndo abordavam diretamente edema cerebral na CAD

pediatrica. Ao final, 11 artigos foram selecionados para a sintese descritiva das evidéncias.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

O edema cerebral (EC) associado a CAD pedidtrica ocorre em 0,5% a 1% dos
episodios, com mortalidade de 21% a 30% e sequelas neuroldgicas em até 40% dos
sobreviventes (VEAUTHIER; LEVY-GRAU, 2024). A maioria dos casos manifesta-se nas
primeiras 12 horas apds o inicio do tratamento, embora possa ocorrer a qualquer momento
(SIDDIQUI et al., 2025). Entre os fatores de risco destacam-se acidose grave (pH < 7,1),



hipocapnia, niveis elevados de ureia e glicemia na admissado, idade inferior a 5 anos e diabetes
de diagnostico recente (RAGHUNATHAN et al., 2021; MEMARIAN et al., 2025).

A fisiopatologia do EC evoluiu significativamente. O modelo osmético clédssico foi
substituido pelo modelo de lesdao por isquemia-reperfusdo, no qual hipoperfusdo cerebral
seguida de reperfusdo, neuroinflamacdo e disfuncdo da autorregulacdo cerebrovascular
constituem o mecanismo central (AZOVA; RAPAPORT; WOLFSDORF, 2021). Estudos
demonstraram que enzimas azurofilicas leucocitdrias, como a proteinase-3, degradam
proteinas juncionais da barreira hematoencefalica, favorecendo o edema vasogénico (WOO et
al., 2016). O ensaio clinico randomizado PECARN (FLUID Trial), com 1.389 episddios, ndo
encontrou diferencas nas taxas de lesdo cerebral entre reposi¢ao rapida versus lenta de fluidos,
reforcando que a velocidade de infusdo isoladamente ndo ¢ o fator causal do EC
(KUPPERMANN et al., 2018).

As manifestagdes clinicas incluem cefaleia, vomitos, irritabilidade e alteracao do nivel
de consciéncia, devendo ser monitoradas pela Escala de Coma de Glasgow e pelos critérios de
Muir (SALMAN; FALLA, 2024). Embora o diagnéstico seja predominantemente clinico,
neuroimagem pode auxiliar na identificacao de alteragdes estruturais (AZOVA; RAPAPORT;
WOLFSDORF, 2021). Diante da suspeita, o tratamento deve ser imediato com manitol
(0,5-1,0 g/kg) ou solucao salina hipertonica a 3%, sem aguardar confirmac¢do por imagem
(SIDDIQUI et al., 2025).

Marcadores laboratoriais na admissdo, como ureia elevada, sodio corrigido alto e
bicarbonato baixo, permitem estratificar pacientes de maior risco e direcionar monitorizagao
intensiva (RAGHUNATHAN et al., 2021). Além do EC clinicamente aparente, evidéncias
demonstram que mesmo episodios Unicos de CAD moderada a grave associam-se a déficits
neurocognitivos sutis em memoria, atencao e quociente de inteligéncia, indicando que a lesao
cerebral na CAD representa um espectro mais amplo (GHETTI et al., 2020). Estratégias
preventivas incluem corre¢ao gradual da osmolalidade plasmatica e contraindicacdo do
bicarbonato de sodio, exceto em acidemia grave com instabilidade hemodinadmica refrataria
(KAMEL et al., 2016). Apesar dos avangos recentes, ainda hé escassez de ensaios clinicos
randomizados que avaliem a eficdcia comparativa entre manitol e solucdo salina hipertonica
no tratamento do EC na CAD pediatrica, representando uma lacuna importante que limita a
padronizacdo das condutas terapéuticas (SIDDIQUI et al., 2025). A implementacdo de
protocolos padronizados com monitorizacdo neurologica frequente permanece essencial para
reduzir a mortalidade e as sequelas do EC na CAD pediatrica (SALMAN; FALLA, 2024).

4. CONCLUSAO

O edema cerebral permanece como a complicagdo mais grave e potencialmente letal
da CAD pediatrica, exigindo vigilancia continua para sinais de deteriora¢do neurologica,
como alteracao do nivel de consciéncia, cefaleia, bradicardia e padrao respiratorio anormal. O
reconhecimento precoce de sinais neurologicos e a intervengdo terapéutica imediata com
agentes osmoticos sdo determinantes para reduzir a mortalidade e as sequelas neurologicas.
Dessa forma, a integracdo entre monitorizacdo clinica rigorosa e tomada de decisdo répida ¢
essencial no manejo de pacientes pediatricos em contexto de emergéncia. Os avancos na
compreensdo fisiopatologica, incluindo o modelo de isquemia-reperfusdo e a identificagao de
lesdo cerebral subclinica, reforgam a necessidade de protocolos atualizados e baseados em
evidéncias. A escassez de ensaios clinicos randomizados comparando as opg¢des terapéuticas
representa uma lacuna que deve ser priorizada em pesquisas futuras.
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