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RESUMO

Os tumores do Sistema Nervoso Central representam uma patologia com
grande impacto no sistema de saude e sua incidéncia tem aumentado nos ultimos anos.
A maior parte destes tumores deriva das células da neuroglia e o tratamento
neurocirurgico é, muitas vezes, o primeiro passo na linha de tratamento oncolégico
multimodal. O presente estudo tem como objetivo descrever o perfil dos pacientes
portadores de tumores da glia internados para tratamento neurocirdrgico em um centro
tercidrio no Rio de Janeiro. Foram avaliados 74 registros de internagdo, com 70
pacientes entre 0 e 18 anos, através de revisdo de prontuario, com resgate de
informacdes referentes a histdria clinica, exame fisico, exames de imagem, dados intra-
operatorios e de internacdo em Unidade de Terapia Intensiva. No estudo, 57,1% dos
pacientes pertenciam ao sexo masculino e a média de idade foi de 8,98 anos. A maioria
dos tumores foi classificada como astrocitomas (50%) e a localizacdo mais frequente foi
a fossa posterior (54,28%), notadamente a regido mediana do cerebelo. Ndo foi
encontrada relacdo entre as caracteristicas clinicas e o desfecho, mas a andlise
multivariada identificou quatro grupos que correspondem a perfis distintos, tanto no
que se refere as caracteristicas da lesdo tumoral (histopatologia), tratamento
neurocirurgico (grau de ressec¢do, necessidade de reabordagens operatdrias) e manejo

peroperatoério (duragdo da internagao, complicagdes clinicas e cirdrgicas).

Palavras-chave: tumor cerebral, criangas, adolescentes, pediatria, oncologia,

neurocirurgia, cuidado intensivo.



ABSTRACT

Central Nervous System tumors have a great impact on the health
system and its incidence has increased in recent years. Most of these tumors are
derived from the cells of the neuroglia and neurosurgical treatment is often the
first step in the line of multimodal cancer treatment. The present study aims to
describe the clinical profile of patients with glial tumors hospitalized for
neurosurgical treatment at a tertiary center in Rio de Janeiro. A total of 74
hospitalization records were evaluated, with 70 patients between 0 and 18 years
of age, through a review of medical records, retrieving informations on clinical
history, physical examination, images, intraoperative and hospitalization in the
Intensive Care Unit data. In the study, 57.1% of the patients were male and the
average age was 8.98 years. Most tumors were classified as astrocytomas (50%)
and the most frequent location was the posterior fossa (54.28%), notably the
median region of the cerebellum. No relationship was found between clinical
characteristics and outcome, but multivariate analysis identified four groups that
correspond to distinct profiles, both regarding tumor lesion characteristics
(histopathology), neurosurgical treatment (degree of resection, need for operative
re-approaches) and perioperative management (length of stay, clinical and

surgical complications).

Key Words: brain tumor, child, adolescent, pediatrics, oncology, neurosurgery, intensive

care.
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1- INTRODUCAO

As neoplasias de Sistema Nervoso Central (SNC) afetam 1:600 criancas ao ano
e representam a segunda doenca maligna mais prevalente na infancia, apds a leucemia.
S3o os tumores sélidos mais comuns na crianca e estdo entre as maiores causas de 6bito

nesta faixa etdria, gerando altos custos para o sistema de saude.(1,2)

As taxas de mortalidade por tumores do SNC foram revisadas em 2003 por
Monteiro e Koifman, que identificaram um aumento na mortalidade geral (3,35/100.000
habitantes ao ano), marcadamente na infancia e em idosos. Acredita-se que isto se deva,
ainda que parcialmente, a um maior acesso da populacdo ao sistema de saude e a

técnicas de diagnodstico por imagem.(3)

O tratamento multimodal dos tumores de SNC (ressecc¢do cirurgica associado
a radioterapia e/ou quimioterapia) é recomendado atualmente e, apesar de estar
reconhecidamente associado a um aumento na sobrevida nas uUltimas décadas, também
se relacionou a uma maior incidéncia de sequelas neuroldgicas evidenciada nos

pacientes pediatricos, em especial naqueles submetidos a radioterapia.(1,2)

As sequelas neuroldgicas englobam déficits motores e/ou sensitivos, cefaleias,
crises convulsivas, anormalidades vasculares e neoplasias secundarias, além de
endocrinopatias. Até a década de 1970 estes efeitos eram pouco estudados, devido a
baixa sobrevida destes pacientes. Com as mudancgas nos protocolos de tratamento, o
perfil clinico dos sobreviventes passou a ser alvo de estudos, e atualmente tem ficado
evidente que a avaliacdao dos efeitos tardios relacionados a terapia tem impacto em
decisdes futuras, tanto para o ajuste dos protocolos clinicos quanto na qualidade de vida

dos pacientes.(2,4)

O tipo histoldgico e o grau de ressecgao cirurgica sdao os principais fatores
progndsticos nos pacientes com tumores intracranianos.(5,6) Recentemente, Spentzas
et cols. correlacionaram a perda sanguinea estimada no periodo intraoperatério e a
necessidade de intubacdo a admissdo com uma maior permanéncia dos pacientes

pediatricos na UTL.(7) Aradjo e colaboradores observaram que a histologia, o grau de



resseccao cirurgica e o tratamento radioterdpico foram os fatores progndsticos com

impacto na sobrevida em cinco anos.(8)

Os tumores da glia representam cerca de 30% de todos os tumores do SNC e
80% dos tumores cerebrais malignos. Por constituirem um grupo heterogéneo, com
incidéncias variaveis e tratamentos especificos direcionados aos subtipos histoldgicos e

imuno-histoquimicos, o seu progndstico é variavel.

Apesar de tdo prevalente na faixa etdria pedidtrica, estudos, ainda que
observacionais, direcionados a infancia e adolescéncia sdo raros. A maioria da
informacdo vem de relatos esparsos de instituicGes especializadas, sobretudo fora do
territorio nacional. O Instituto Estadual do Cérebro Paulo Niemeyer (IECPN) é uma
instituicdo especializada no tratamento neurocirurgico de diversas patologias e conta
com uma unidade pediatrica com equipe multidisciplinar capacitada para o
acompanhamento clinico e cirdrgico destes pacientes. Trata-se, portanto de um centro

em posicao privilegiada para a produgdo de informacdo acerca do tema.

Conhecer o perfil dos pacientes pediatricos com tumores de glia permitira
conhecer qual parcela dessa populacdao se beneficiaria dos cuidados neurocirurgicos

para um melhor progndstico e maior sobrevida.

Este trabalho pretende descrever o perfil dos pacientes pediatricos portadores

de tumores encefalicos da glia, tratados cirurgicamente.



2- REFERENCIAL TEORICO

2.1 O Sistema Nervoso Central (SNC)

O Sistema Nervoso Central tem como funcdo primordial relacionar o individuo
com o ambiente que o cerca e, anatomicamente, pode ser dividido em sistema nervoso
central (localizado dentro do esqueleto axial — cavidade craniana e canal vertebral) e

periférico, localizado fora do esqueleto.

O sistema nervoso central, por sua vez, pode ser dividido em medula espinhal
e encéfalo (composto por cérebro, cerebelo e tronco encefdlico). Juntos, encéfalo e

medula compdem o neuroeixo.

O tecido nervoso compreende basicamente dois tipos celulares: os neurdnios
e as células da glia (ou neuroglia). O neurdnio é a célula com funcdo de receber,
processar e enviar informacfes ao passo que a neuroglia € composta por células com
funcdes de sustentacdo, revestimento ou isolamento do neurénio, além de modulagdo

da atividade neuronal e defesa celular.(9)

No SNC, a neuroglia é formada por astrdcitos, oligodendrocitos, microgliocitos

e células ependimarias.

Os astrdcitos sdao abundantes e caracterizados por multiplos prolongamentos,
com funcdo de sustentagdo e isolamento de neurdnios, além de participarem do
controle dos niveis de potassio extra-neuronal e representarem o maior depdsito de

glicogénio do SNC. (9)

Os oligodendrécitos sdo células menores, com alguns prolongamentos, que se
situam préximos aos axonios dos neurénios e ajudam a compor a bainha de mielina,

estrutura fundamental para a correta transmissao do estimulo nervoso.

Os microgliécitos tém origem em mondcitos e tém fungdo fagocitica;
comportam-se como um tipo de macréfago, com fung¢do de remocado (por fagocitose)

de células mortas, detritos celulares e micro-organismos invasores.

Por fim, as células ependimarias forram as paredes dos ventriculos cerebrais,

aqueducto cerebral e canal central da medula espinhal; um tipo diferenciado de célula



ependimdria compode o plexo coroide, responsavel pela formacao do liquido cérebro-
espinhal, que permeia todo o sistema nervoso central e auxilia na defesa do mesmo,

além da manutencdo do equilibrio metabdlico e hidrostatico do encéfalo.(9)

Pesquisas recentes, conduzidas nos Estados Unidos da América, Europa e em
paises latino-americanos (Brasil, Argentina, Chile e Uruguai compdem o Instituto
Sulamericano da Glia) descobriram uma nova populacdo de células gliais, os
polidendrdcitos. Estas células funcionariam como precursoras de oligodendrdcitos,
mantendo sua capacidade proliferativa em adultos. Além disso, os astrdcitos tém sido
fruto de extensas pesquisas, que evidenciaram seu papel na modulacdo da sinapse
neuronal. Eles tém sido descritos como componentes-chave no desenvolvimento de

doencas neurodegenerativas e desordens neuroldgicas.(10)

E importante notar que, ao contrario dos neurdnios, que s3o incapazes de se
dividir apds a diferenciacdo embriondria, as células da glia conservam a capacidade de
mitose intacta, mesmo apos a diferenciacdo. Isto é importante uma vez que, apesar de
0s neurdnios serem a unidade fundamental do SNC, a maioria dos tumores do tecido

nervoso é originada na neuroglia.

2.2 Tumores do Sistema Nervoso Central (SNC)

O cancer é um conjunto heterogéneo de doengas que surgem de alteragoes de
variados conjuntos de genes. Modificagdes do processo celular normal ou células-tronco
cancerosas podem resultar num fenétipo de malignidade. Trata-se de um processo
complexo, mas, em resumo, proto-oncogenes, presentes na estrutura da cadeia de DNA
normal das células, podem ser ativados a oncogenes apds amplificacdo, mutacdes
pontuais ou translocacdo génica. Além disso, altera¢bes na regulacdo de genes
supressores, como os da enzima p-53, também podem resultar na multiplica¢do celular

anormal que caracteriza o processo oncoldgico. (11)

Os tumores do Sistema Nervoso Central (SNC) sdo um grupo heterogéneo de
doencas que, coletivamente, representam a segunda malignidade mais frequente em
criangas e adolescentes, com mortalidade em torno de 45% dos casos. S3o os tumores

com as maiores taxas de morbidade na infancia. (2,11)



Apesar de os tumores do SNC corresponderem a 1% de todos os casos de
cancer nos Estados Unidos da América ao ano, eles representam a segunda causa de
6bito neste pais, atras apenas das causas externas, na faixa etaria pediatrica (0-18 anos).

(1,2,11)

O numero absoluto de criancas, adolescentes e jovens adultos com diagndstico
de tumor intracraniano é de aproximadamente 4.350 pacientes por ano, nos Estados
Unidos da América. A identificacdo desta patologia tem aumentado na infancia e a
maioria dos autores concorda que isto se deve a uma melhoria da assisténcia médica,
com técnicas diagndsticas menos invasivas. Desmeulles et cols., revendo uma casuistica
de tumores cerebrais, concluiu que 20% dos tumores ndo teriam sido diagnosticados
sem o auxilio de técnicas de neuroimagem. Outros estudiosos, no entanto, ndo
descartam uma maior exposicdo da populacdo pediatrica a substancias

carcinégenas.(3,12,13)

A etiologia ainda é desconhecida, mas ja é reconhecido que algumas sindromes
genéticas (sindromes de Turcot, Gorlin e Li-Fraumeni, e Neurofibromatose) e a
exposicdo a radiacdo ionizante podem ser fatores envolvidos no desenvolvimento dos
tumores em SNC na infancia. H4 uma predominancia global pelo sexo masculino, com

pico de incidéncia em menores de sete anos de idade. (1,2,11)

Os tumores do SNC sdo classificados em mais de 100 categorias histoldgicas e
subtipos reconhecidos pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS). Destas, cinco tipos
correspondem a 80% dos casos, a saber: Astrocitoma Pilocitico Juvenil (APJ),

Meduloblastoma/PNET, Astrocitoma Difuso, Ependimoma e Craniofaringioma. (11)

Além disto, uma classificacdo de gravidade com base no grau de necrose e
indice mitético também ja estd estabelecida pela OMS. Desta forma, tumores
classificados como grau | seriam lesGes nao-infiltrativas, com baixo potencial
profilefarivo e sem nenhum dos critérios histoldgicos a seguir: atipias nucleares,
mitoses, proliferacdao endotelial ou necrose; as lesdes grau Il representariam aquelas
com atipias nucleares e baixo indice mitdtico, mas ainda sem proliferacao endotelial ou
necrose. As lesbes classificadas como grau lll incluiriam aquelas com proliferacao
endotelial e necrose, e as grau |V, os tumores infiltrativos com trés ou quatro dos

critérios anteriores presentes. E importante notar que, apesar da classificacdo de



gravidade pela OMS, a malignidade da doenca oncolégica no SNC nao se limita a critérios
histopatoldgicos, uma vez que a localizagdo do tumor pode influenciar no grau de

resseccao cirdrgica e, portanto, no progndstico da doenca.

Uma revisdo da classificacdo molecular destes tumores foi conduzida em 2016,
com vistas a atualizacdo dos protocolos assistenciais, uma vez que, atualmente, é
reconhecido que a morfologia por si s6 ndo é capaz de explicar a heterogeneidade do
comportamento clinico destas patologias. Desta forma, os marcadores biomoleculares
passaram a integrar a categorizacdo das lesdes em SNC, com diagndstico tumoral

preciso guiando a estratificacdo e a aplicacdo de terapias-alvo. (12)

O diagndstico dos tumores de SNC em criancas deve ser feito em carater
emergencial, através de um exame fisico detalhado e minucioso, realizacdo de exame
de imagem e coleta de exames complementares, com foco em disturbios
endocrinolégicos e na dosagem de gonadotrofina coriénica humana (BHCG) e alfa-feto

proteina (AFP), que tém seus niveis aumentados nos tumores germinativos.

O diagndstico precoce é de suma importdncia, uma vez que possibilita a
otimizacdo do tratamento, tanto do ponto de vista neurocirurgico quanto oncoldgico.
No entanto, isto muitas vezes nao é possivel, uma vez que a sintomatologia varia de
acordo com a localizagdo topografica da lesdo, do tipo histolégico e da idade da crianca.
Pacientes muito jovens tém dificuldade em relatar os sintomas e estes podem ser
erroneamente atribuidos a outras causas, ja que muitos sintomas estdo também

presentes em patologias comuns da infancia. (14)

Em menores de um ano de idade, predominam os tumores de localizagao
supra-tentorial (sobretudo teratomas e tumores em plexo coroide). Entre um e 10 anos,
ha uma predominancia de tumores infra-tentoriais (astrocitomas e meduloblastomas).
Apds os 10 anos de idade, os tumores mais comuns sdo os astrocitomas difusos, supra-

tentoriais.

Um grande nimero de lesdes do SNC pode potencialmente acarretar em
obstrucdo da drenagem adequada de liquido cefalo-raquidiano, com hidrocefalia e

hipertensdo intracraniana. Tumores supra-tentoriais comumente causam sintomas



focais, como paresias, parestesias e crises convulsivas. Tumores em fossa posterior

estdo relacionados a acometimento da coordenagdao motora e equilibrio.

O tratamento é multidisciplinar e, na faixa etdria pediatrica, hd uma tendéncia
a se utilizar mais a quimioterapia que a radioterapia. Atualmente, novas abordagens
moleculares tém sido propostas, com base na revisdo biolégica dos tumores. E
importante ressaltar que quanto mais precoce o diagndstico, maiores as chances de
cura. Entre todos os tipos de cancer infantil nos EUA, houve um aumento de sobrevida
de 56%, em 1974, para 81%, em 2000. Isso reflete a importancia do rastreamento, do
diagndstico precoce e da atualizacdo dos protocolos de tratamento oncolégico nas

ultimas décadas.(11)

Revisdo realizada por Monteiro e Koifman, em 2003, identificou uma tendéncia
de aumento na mortalidade geral por tumores do SNC (3,35/100.000 habitantes ao ano),
marcadamente na infancia e em idosos. Postula-se que isto se deva a um maior acesso
da populacdo as técnicas de diagndstico por imagem, com um aumento no numero
absoluto de casos, que antes n3o seriam identificados. E importante ressaltar, no
entanto, que revisGes mais recentes sobre o tema, com enfoque na populagido

pediatrica, ndo corroboram estes dados.(3)

Um estudo publicado em 2016, por Armstrong et cols. sobre a redugao da
mortalidade tardia em sobreviventes de cancer infantil, encontrou relagdo entre este
desfecho (redug¢dao nas mortes por neoplasias, causas cardioldgicas e pulmonares) com
as mudancas nas terapias, de acordo com as décadas estudadas (diminuicao das taxas

de radioterapia e exposicao a antraciclinas).(4)

2.3 Tumores da Glia

Os tumores originados das células da neuroglia compdem um conjunto
heterogéneo de doencas, com caracteristicas histoldgicas, sintomatologia, tratamento
e progndsticos diversos. De maneira geral, podemos dividir os gliomas em seis grupos,
a saber: astrocitomas, ependimomas, oligodendrogliomas, oligoastrocitomas,
schwanomas e gliomas nao especificados. Destes, os mais prevalentes na faixa etaria

pediatrica sdo os astrocitomas e ependimomas. (1,2,11)



Nos deteremos, por ora, na descricdo dos astrocitomas, ependimomas e

gliomas de tronco encefalico, mais prevalentes no servigco de neurocirurgia do IECPN.

2.3.1 Astrocitomas

Os astrocitomas sdo tumores heterogéneos originados nos astrocitos e
correspondem a 40% dos casos de tumores do SNC. A maioria dos casos é esporadica,
sem causa genética ou exposicdo ambiental aparentes. Pode ser classificado em
Astrocitoma pilocitico (grau 1), Xantoastroctioma pleomoérfico (grau Il), Astrocitoma
anaplasico (grau Ill) e Glioblastoma multiforme (grau 1V), ou GBM, este ultimo menos

comumem criangas.

Os astrocitomas pilociticos correspondem a 2% de todos os casos de tumores
cerebrais e caracterizam-se pelo crescimento lento. Histologicamente, é caracterizado
por astrécitos bipolares compactos, entremeados por areas contendo microcistos e

corpusculos granulares eosinofilicos; figuras mitdticas sdo ocasionais. (2)

A RNM tipicamente demonstra um tumor bem delimitado, com componente
cistico claro e de crescimento lento, com algum grau de captagdo de contraste, nos casos
de astrocitomas pilociticos. Nos casos mais graves (GBM), a imagem mostra uma lesao
necrética, com efeito de massa e edema peri-lesional, com possiveis focos de

hemorragia e sinais de infiltragdo tumoral. (15)

S3ao mais comumente encontrados no cerebelo, lobos cerebrais, tronco
encefalico, medula espinhal e nervo déptico. A apresentacao clinica é determinada pela
idade do paciente, histologia e localizacdo da lesdao; em lactentes, os sintomas mais
comuns sdo inespecificos, como irritabilidade, aumento do perimetro cefdlico ou
macrocefalia e alteragdao do crescimento. Em criangas maiores, convulsdes ou déficits
motores e sensitivos focais podem estar presentes. Tumores mais agressivos tendem a
apresentar progressao rapida dos sintomas, com possibilidade de aumento da pressao

intra-craniana (PIC). (2)

Pacientes que apresentam sintomas de efeito de massa devem ser operados
em carater urgente; corticoterapia é comumente iniciada no peroperatdrio e o

desmame é feito posteriormente. Apesar de uma alta prevaléncia de crises convulsivas



nestes doentes, anticonvulsivantes também podem ser iniciados, mas seu uso
profilatico ndo é feito rotineiramente. O planejamento cirurgico (bidpsia, reducdo da
massa tumoral ou ressecc¢do total) é influenciado pela caracteristica de crescimento da
lesdo. Novo exame de imagem é desejado em 24-48h apds a cirurgia, para determinagao
da extensdo da resseccdo tumoral, jd que doenca residual é um fator progndstico

importante. (2)

Existe uma associacdo inequivoca entre o grau de ressecc¢do cirurgica e o
prognodstico dos pacientes portadores de astrocitomas; desta forma, quando a
resseccao € satisfatéria (resseccdo radioldgica completa ao exame de imagem de
controle), terapias adjuvantes ndo sdao comumente utilizadas, uma vez que a lesdo
apresenta crescimento lento. Os astrocitomas apresentam uma taxa de sobrevida
superior a 80% sem progressdo da doenca em cinco a dez anos, a depender da

resseccao. (1,2)

Algumas séries de casos mostraram que o uso de radioterapia (RT) aumentaria
a sobrevida livre de doenca nos casos de ressec¢do incompleta, mas sem impacto na

sobrevida global.

E importante ressaltar que, nas criangas, o controle das crises convulsivas é um
dos principais objetivos no seguimento pds-operatério, visto que traz beneficios

substanciais na qualidade de vida destes pacientes.

Para criangas maiores de 3 anos com gliomas de alto grau, o manejo
tipicamente consiste na resseccao maxima da lesdo seguida de RT do leito tumoral e

margens de tecido nervoso.
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Figura 1 Lesdo expansiva heterogénea (astrocitoma) acometendo a porgdo direita do bulbo e o pedunculo
cerebelar inferior deste lado, medindo cerca de 3,5cm (AP) x 3,5¢cm (T) x 2,8cm (L) e determinando compressdo sobre
o terco inferior do IV ventriculo, rechacando a ponte superiormente. RNM realizada no IECPN (Astrocitoma
evidenciado a histopatologia).

2.3.2 Ependimomas

Os tumores originados nas células ependimarias sdo malignidades prevalentes
na infancia, atrds apenas dos astrocitomas e das lesGes de origem embrionaria
(meduloblastomas), e correspondem a 9% de todos os tumores do SNC; sdo os tumores
gliais circunscritos que mais comumente deslocam o cérebro, ao invés de infiltra-lo e
sao historicamente classificados pela OMS como tumores grau Il. Em maiores de um ano
de vida, a maioria dos tumores é confinada no IV ventriculo, seguida pela regido

supratentorial. (1,2,11)

Atualmente acredita-se que ependimomas originados em diferentes
localizagdes sdo, de fato, diversos ao nivel molecular, com anormalidades distintas
anatomicamente. Histologicamente, os ependimomas mostram pseudo-rosetas
perivasculares (as células ependimarias neoplasicas langcam prolongamentos aos vasos
sanguineos, ficando o nucleo a certa distancia, com formacdo de estruturas radiadas).
Ha grande dificuldade de gradacao destes tumores, uma vez que ha pouca correlagao
entre as caracteristicas histolégicas e o progndstico. A variante anaplasica (OMS lll) é

marcada por mitoses mais abundantes, proliferacdo microvascular e pseudonecrose. (2)

Os ependimomas apresentam-se, ao exame de imagem, como massas

heterogéneas com focos de hemorragia, calcificacdo e necrose. As lesdes
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intraparenquimatosas (corticais) séo comumente grandes e podem apresentar-se como

massas solidas com realce pelo gadolineo ou lesdes cisticas ou outras formas. (16)

Os sintomas estdo geralmente relacionados ao aumento da pressao
intracraniana (PIC) secunddria a hidrocefalia, com cefaleia, nduseas e alteracbes da
marcha. A duracdo dos sintomas pode ser varidvel, de acordo com a faixa etdria, como
exemplificado em estudo conduzido por Comi et al, que relatou uma duracdo de
sintomas até o diagndstico de 55 dias, em criancas até 23 meses de idade, e 34 dias, em

pacientes com mais de 24 meses de idade. (1,17)

A resseccdo cirurgica completa é, sem duvida, a modalidade de tratamento
mais importante, embora isto ndo seja muitas vezes factivel, devido a infiltracdo tumoral
ao redor dos nervos cranianos. Nos ependimomas localizados na fossa posterior, a
resseccao total deve ser perseguida como objetivo principal, uma vez que o padrdo
predominante de falha do tratamento é a recorréncia local da lesdo. O tratamento
convencional complementar a resseccdo cirdrgica nas criangas maiores de trés anos de
idade é a radioterapia (RT), com reducdo do risco de recorréncia da doenca, embora a

dose ideal e via de administracdo ainda ndo sejam consenso. (1,2)

Com a combinagdo entre ressecgao cirurgica e RT, a sobrevida global é de 50-

60%, embora a sobrevida sem progressao da doenga ainda oscile entre 30 e 40%.

Figura 2 Grande lesdo expansiva complexa, medindo cerca de 11,5cm (AP) x 7,2cm (T) x 8xm (L), fronto-
parieto-temporal a esquerda, ocupando grande parte do hemisfério cerebral esquerdo. Efeito de massa sobre os
ventriculos laterais, Il ventriculo, pedunculo cerebral esquerdo e mesencéfalo, com desvio da linha média para a
direita em cerca de 1,6cm. RNM realizada no IECPN (Ependimoma anapldsico evidenciado a histopatologia).
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2.3.3 Gliomas do tronco encefalico

Tumores mais comuns entre os trés e dez anos de idade, apresentam histologia,
localizacdo e prognésticos variados; podem ser classificados em difusos ou focais. A
minoria dos casos (15-20%) sdo astrocitomas de baixo grau, com caracteristicas
histolégicas bem diferenciadas e evolugdo lenta; os demais casos (80%) sdo difusos,
compostos por variados tipos histoldgicos e resposta uniformemente ruim a terapia,

com prognéstico desfavoravel, estando normalmente situados na ponte. (1)

Como a resseccdo ampla e total é frequentemente impossivel, devido aos
possiveis danos as estruturas adjacentes, o tratamento preconizado para os gliomas
difusos de ponte é a radioterapia fracionada, embora com resultados insatisfatorios. A
hidrocefalia obstrutiva € comumente observada e deve ser abordada, seja por terceiro-

ventriculostomia endoscépica (TVE), seja por derivagdo ventriculo-peritoneal (DVP).

O progndstico permanece reservado, com sobrevida média entre cinco e seis

meses e menos de 10% de sobrevida apds dois anos do diagndstico.

Figura 3 Desproporgcdo crdnio-facial, com macrocefalia; volumosa lesdo expansiva localizada
aparentemente na regido ntcleo-capsular e no talamo a direita, extendendo-se a regido mesial temporal deste lado,
heterogénea, medindo cerca de 6,7cm (L) x 6,6cm (AP) x 6,3cm (T), e determinando acentuada compressdo sobre o
ventriculo lateral direito com consequente ectasia do restante do sistema ventricular. RNM realizada no IECPN (Glioma
de alto grau)
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2.4 Tumores do SNC nos paises em desenvolvimento

Na ultima década, uma série de estudos relativos a tumores de SNC em criangas
que habitam paises em desenvolvimento foi realizada, visando estabelecer as principais

semelhancas e diferencas em relacdo aos paises desenvolvidos.

A revisdo conduzida por Ezzat et cols., em um centro médico do Cairo, ndo
revelou diferencas entre os tipos histolégicos mais prevalentes e a idade dos pacientes,
quando comparados aos dados globais. A analise retrospectiva realizada por Suresh e
colaboradores, na india, revelou que, apesar da alta incidéncia, apenas 56% dos casos
foi adequadamente conduzido, e que em cerca de 25% dos casos houve abandono do
tratamento. Os autores postulam que as altas taxas de abandono devem-se ao atraso
no diagndstico, a complexidade e alto custo do tratamento, e a falta de uniformidade

entre os diferentes centros de referéncia oncolégicos no pais. (18,19)

Uma pesquisa realizada no Brasil por Reis e colaboradores, utilizando
informacBes sobre a incidéncia do cancer pediatrico obtido entre os anos de 1991 e
2001 em 17 Registros de Cancer de Base Populacional (RCBP), evidenciou que o cancer
na populagdo infantil representa entre 1,34% a 3,85% de todos os casos da doenga no
pais. No que se refere aos tumores do SNC, as maiores taxas médias de incidéncia
ajustadas por idade foram encontradas em Sdo Paulo (1,67/100.000 para o sexo
masculino e 1,48/100.000 para o feminino) e a faixa etaria que apresentou maiores
valores para incidéncia foi de um a quatro anos de idade. Estes dados vao de encontro
a literatura internacional, que evidencia uma clara predominancia pelo sexo masculino,
o que nao foi evidenciado nesta pesquisa, e um pico de incidéncia entre cinco e 10 anos

de idade.(20)

2.5 A importancia do diagndstico precoce

O diagnéstico precoce das lesdes em SNC é de suma importancia, uma vez que
influencia de forma direta no progndstico dos doentes na faixa etdria pediatrica. A

suspeicdao do diagndstico, levando a um encaminhamento rapido para centro de



14

referéncia, pode acarretar em melhor resseccao cirlrgica, o que é um fator progndstico

ja evidenciado neste perfil de pacientes. (8,14)

O intervalo pré-diagndstico, ou intervalo de sintomas (IS), pode ser dividido em
trés fases: periodo desde o inicio dos sintomas até a primeira consulta médica, o periodo
entre a consulta médica e o encaminhamento a um especialista, e o tempo decorrido

desde a consulta com o especialista e o diagndstico. (14)

Apesar de um melhor acesso a exames de imagem, houve pouco progresso na
rapidez de diagndstico de criangas com tumores neurolégicos. Relatos internacionais
evidenciam que o intervalo de sintomas era, em média, de seis meses entre 1935 e 1959,
e de cinco meses na década de 1990. Um estudo israelense com 300 criancas com lesdes
em SNC, que demonstrou um IS de 7,7 meses, concluiu que um quarto destes pacientes
poderiam ter tido um diagndstico mais precoce e que o atraso diagndstico estava
relacionado a um atraso no encaminhamento a realizacdo de exames de imagem.(21-

23)

A principal dificuldade no diagndstico relaciona-se ao fato de que os sintomas
mais habitualmente apresentados por criancas portadoras de tumores em SNC estdo
relacionados a patologias comuns da infancia, e ao fato de que criangas muito jovens
nao sao capazes de informar suas queixas. Neste sentido, é importante que as equipes
multidisciplinares que atuam na atenc¢ao primdria a saude, no SUS, estejam atentas a

estes sintomas.

No ambito internacional, Wilne et cols. Publicaram, em 2013, um protocolo
para orientar os profissionais de saude na assisténcia de criangas que podem ser
portadoras de um tumor no SNC. A implementacao deste guia pode, em teoria, auxiliar

no diagndstico precoce e encaminhamento para exame de imagem.(24)

Mais recentemente, Costa e colaboradores analisaram a adequabilidade e a
plausibilidade de uma intervencdao com agentes de saude no contexto da atencgao
primaria através de um programa de educac¢do continuada focada na identifica¢do
precoce do cancer pediatrico. Na analise estratificada dos dados, os profissionais

treinados referiram 3,6 vezes mais criancas ao hospital de referéncia por suspeita de
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lesdes em SNC, com aumento no numero de casos confirmados no grupo de

intervencdo.(25)

No municipio do Rio de Janeiro, o Instituto Desiderata, uma Organizacdo da
Sociedade Civil de Interesse Publico, atua junto a gestores publicos e organizacdes de
saude no desenvolvimento de estratégias para prevencao, diagndstico e cuidado para a
saude de criancas e adolescentes. Através do programa Unidos Pela Cura (UPC), o
instituto visa garantir a chegada precoce de criancas e adolescentes com suspeita de
cancer a centros de diagndstico e tratamento no Rio de Janeiro, através de acGes de
capacitacdo de profissionais de saude, estabelecimento de fluxos para encaminhamento

dos casos suspeitos e monitoramento dos casos. (26)

Em seu ultimo boletim informativo, o programa UPC destaca que, entre 2009 e
2018, 1.564 criancgas e adolescentes com suspeita de cancer foram encaminhados pelas
unidades de atencdo primaria e, destes, 90% tiveram a consulta agendada em hospital
especializado dentro de 72 horas. Dos 220 casos de neoplasias confirmadas, 150
tratavam-se de lesGes malignas e, destas, 18,7% de tumores do Sistema Nervoso
Central. Para ampliar estas acdes, o UPC prevé a capacitacao de 1.600 profissionais da

Estratégia de Saude da Familia, totalizando 5.232 agentes na Atenc¢do Primaria. (26,27)

O modelo do UPC e do Instituto Desiderata vem ao encontro dos dados
internacionais, alinhando-se a agenda mundial da Organiza¢do das NagGes Unidas (ONU)
formada pelos 17 Objetivos de Desenvolvimento Sustentavel (ODS), que destacam o

diagndstico precoce como uma das a¢des de impacto na saude publica.
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3- OBJETIVOS

3.1 Objetivo geral

O estudo visa descrever o perfil peroperatdrio dos pacientes pedidtricos

portadores de tumores encefalicos da glia, tratados cirurgicamente.

3.2 Objetivos especificos

3.2.1 Descrever o intervalo de tempo decorrido entre o inicio dos sintomas e o

encaminhamento para o instituto

3.2.2 Descrever os sinais e sintomas na popula¢cdo em estudo

3.2.3 Descrever a localizagdo das lesdes da glia na populagdo em estudo

3.2.4 Descrever o grau de resseccao cirurgica macroscopico definido pelo
cirurgiao

3.2.5 Descrever as complicacBes clinicas e neurocirurgicas mais frequentes

neste perfil de pacientes

3.2.6 Quantificar o tempo médio de internagao e os intervalos de tempo desde

a admissao até a cirurgia, e entre a cirurgia e a alta hospitalar

3.2.7 Descrever os sintomas e as sequelas neuroldgicas no momento da alta

hospitalar
3.2.8 Descrever a sobrevida em cinco anos

3.2.9 Classificar os pacientes em grupos com caracteristicas similares

relacionadas a demografia, sinais e sintomas, cirurgicas e de desfecho clinico

2.2.10 Classificar os pacientes em grupos com caracteristicas similares

relacionadas a demografia, sinais e sintomas, cirdrgicas e de desfecho clinico
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4- JUSTIFICATIVA

O reconhecimento do cuidado multidisciplinar no tratamento de pacientes
criticamente enfermos, com impacto na sobrevida e no desfecho clinico deste perfil de
pacientes, deu origem, na década de 1970, a criacdo da Society of Critical Care Medicine,
em Los Angeles. Desde entdo, esta area da medicina ganhou importancia, alinhando o

conhecimento técnico ao desenvolvimento de novas tecnologias.(28)

O surgimento de uma subespecialidade com foco no adequado manejo de
pacientes com acometimento do sistema nervoso central (SNC), por lesdo direta ou
como consequéncia de doenca sistémica, comecou a se esbocar na década de 1980, com
Borel e Hanley. Desde entdo, o neurointensivismo vem se firmando como uma area da
medicina intensiva com comprovado impacto no desfecho e na sobrevida de pacientes

criticos.(29)

N3o ha, no entanto, dados referentes a populagdo pediatrica, no que se refere
aos cuidados neurointensivos. Isto se deve ao fato de ndo haver, até o momento, um
escopo de estudos com relevancia estatistica que demonstrem qual parcela de
pacientes se beneficiaria desta abordagem e quais as patologias do SNC com maior
incidéncia sobre esta faixa etaria, ao contrario da populagdo adulta, em que o acidente
vascular encefdlico (AVE) e a hemorragia subaracnéide (HSA) sdao comprovadamente

muito prevalentes.

Mais recentemente, pesquisadores como Tasker e Bell vém tentado lancgar luz
sobre esta questdo. No entanto, estudos adequadamente controlados e randomizados
sdo esparsos e pouco factiveis. A producdo intelectual sobre o tema vem de experiéncias

em centros especializados, com pouco tempo de funcionamento.(29,30)

O impacto da estruturacdo de um servico de neurointensivismo ja esta
comprovado, tanto na redugdo dos custos hospitalares quanto no desfecho clinico deste
grupo especifico de pacientes. No que diz respeito ao neurointensivismo pediatrico, no
entanto, ha uma caréncia de publicagdes que corroborem a criacdo de unidades de

tratamento intensivo especializadas.
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A maioria dos servicos de neurointensivismo pedidtrico atua num esquema de
consultas com equipes multidisciplinares, dentro das UTIs gerais. Por este motivo, a
criacdo de um servico estruturado com foco no tratamento e cuidado especifico de
criancas com patologias neuroldgicas e neurocirurgicas, nos moldes da UTIPed-IECPN,

representa um avanco para a subespecialidade.(31,32)

A Unidade de Terapia Intensiva Pediatrica do Instituto Estadual do Cérebro
Paulo Niemeyer (UTIPed-IECPN) atualmente funciona como centro de apoio ao servi¢o
de Neurocirurgia Pediatrica da instituicdo, recebendo internagées no pré e pods-
operatorio. O IECPN ndo possui departamento de emergéncia, recebendo solicitacdes

de internacdes eletivas através do Sistema Estadual de Regulacdo (SES).

A unidade dispde de seis leitos, e a equipe multidisciplinar, por médicos
intensivistas pediatricos, enfermeiros, técnicos de enfermagem, fisioterapeutas,
odontdlogos, fonoaudidlogos e terapeuta ocupacional. A equipe conta ainda com apoio

das areas de psicologia e servigo social.

O desenvolvimento de subespecialidades dentro da area da Terapia Intensiva
Pediatrica, como o neurointensivismo, tem sido incipiente. Apesar de prevalentes na
faixa etaria pediatrica, estudos, ainda que observacionais, direcionados a este grupo de
patologias, em criangas e adolescentes, sdo raros. A maioria da informagdo vem de

relatos esparsos de instituicdes especializadas, sobretudo fora do territério nacional.

Além disso, poucos sdao os estudos realizados com criangas portadoras de
tumores do SNC nos paises em desenvolvimentos. Em busca realizada na plataforma
PubMed, com acesso a base de dados MEDLINE, com os termos “brain tumor”, “low
income country” e “pediatric” (brain tumor[Title/Abstract]) AND low
income[Title/Abstract]) AND country[Title/Abstract]) resultou em apenas dois artigos. A
mesma pesquisa com o termo “middle income country” ndo resultou em nenhum
trabalho. Busca realizada no portal BVS/BIREME, com os descritores “tumor cerebral”,
“pediatria” e “paises em desenvolvimento” (tw:(tumor cerebral)) AND (tw:(pediatria))
AND (tw:(paises em desenvolvimento)) resultou em apenas um artigo de revisdo sobre

as caracteristicas bioldgicas dos tumores cerebrais em criangas no continente africano.
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Os principais trabalhos que versam sobre este tema na faixa etaria pediatrica
sdo relatos de caso, estudos de prevaléncia e analise da relacdo entre a resseccdo
tumoral e a morbidade. Uma caracteristica em comum desses trabalhos é analisar os
pacientes como um todo, sem considerar a variabilidade existente com relacdo aos tipos
de tumor e de tratamento, resposta terapéutica e complicacdes. Dispor dessas
informacbes é importante para o aperfeicoamento no cuidado neurointensivo do

doente pediatrico oncoldgico.

Os Registros Hospitalares de Cancer (RHC) do Instituto Nacional do Cancer
(INCA) / Ministério da Saude sdo centros de coleta, armazenamento, processamento e
analise de informacbes de pacientes atendidos em unidades hospitalares com
diagndstico confirmado de cdncer. Em funcionamento desde 1983, os RHCs sdo
obrigatérios para os hospitais habilitados na Atencdo Especializada em Oncologia pelo
SUS (portaria 3.535 de 02/09/1998 do Ministério da Saude). Eles desempenham um
papel tanto clinico, com a afericdo da qualidade do atendimento prestado e o
acompanhamento da evolugcdo dos doentes, quanto na gestdo e planejamento da
assisténcia a estes pacientes, identificando o perfil de clientela, dados demograficos da
populacdo atendida, e os recursos utilizados no tratamento e diagndstico dos tumores.

(33)

Os RHCs também foram os responsaveis pela padronizacdao das rotinas e
procedimentos, através do INCA, com a realizagdo de oficinas de consenso com
especialistas. Estas rotinas sdo a base dos Programas Estaduais de Vigilancia do Cancer
(PAV), principal eixo estruturante das a¢Oes das Secretarias Estaduais de Saude (SES).

(33,34)

Com isto, estes centros tém assumido relevancia crescente como fonte de
dados sobre a assisténcia prestada ao paciente com neoplasia maligna, com importante

papel no sistema de informacgao sobre o cancer.

A pesquisa no RHC mostra que, entre os anos de 2013 e 2017, foram registrados
1.872 casos de tumores em SNC no Brasil, em pacientes com idade entre 0 e 19 anos.
No estado do Rio de Janeiro, no mesmo periodo, foram registrados 101 casos. Destes
101, esta pesquisa, com dados referentes ao intervalo de tempo entre 2013 e 2018,

relacionou 84 casos de tumores da glia em criangas. Isto evidencia a posicdo do IECPN
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como centro especializado no tratamento desta patologia, o que fortalece os resultados

obtidos por esta pesquisa, em ambito regional e nacional.
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5- MATERIAIS E METODOS

5.1 Tipo de pesquisa

Estudo descritivo transversal retrospectivo.

5.2 Local de realizagdo do estudo

Unidade de Terapia Intensiva Pedidtrica do Instituto Estadual do Cérebro Paulo

Niemeyer.

5.3 Amostra

Foram avaliados todos os pacientes internados na UTIPed do IECPN com
diagndstico de tumor da glia e submetidos a tratamento neurocirurgico no referido
instituto, entre setembro de 2013 (data de abertura da UTIPed do IECPN) e outubro de
2018.

Foram avaliados pelo pesquisador os prontudrios dos pacientes que, no
momento da internagao, apresentaram o diagndstico radiolégico de neoplasia maligna
do sistema nervoso central nao-especificado (CID10 C729), neoplasia maligna do
encéfalo e de outras partes do sistema nervoso central com lesdo invasiva (CID10 C728),
neoplasia de comportamento incerto ou desconhecido do sistema nervoso central nao-
especificado (D439), neoplasia de comportamento incerto ou desconhecido de outras
partes do sistema nervoso central (D437), neoplasia benigna do sistema nervoso central
ndo-especificado (D339) e/ou neoplasia benigna de outras partes do sistema nervoso
central (D337). A partir destas informacgdes, o pesquisador selecionou os pacientes

portadores de tumores encefalicos de origem glial, que tiveram seus dados analisados.
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5.3.1 Critérios de inclusdo

Todos os pacientes com tumores da glia em regido encefalica, admitidos entre
Setembro de 2013 e Outubro de 2018 e submetidos a ressecc¢do neurocirurgica no IECPN

foram incluidos no estudo.

5.3.2 Critérios de exclusdo

Foram excluidos do estudo os pacientes que, apesar de diagndstico radioldgico
compativel com tumor de origem glial, ndo foram submetidos a cirurgia no IECPN, os
pacientes cuja primeira abordagem foi realizada em outra instituicdo e os pacientes
cujos tumores da glia localizavam-se em outros sitios que ndo o encéfalo (medula

espinhal, por exemplo).

5.4 Periodo de avaliagao

Setembro de 2013 a outubro de 2018.

5.5 Coleta de dados

Foram observados, nos prontudrios dos pacientes incluidos neste estudo, a
realizacdo de exames complementares de imagem, a saber, TC de cranio (com contraste,
quando necessario) e RNM de cranio e neuroeixo (com contraste e/ou protocolo de
neuronavegacao, quando estes se fizerem necessarios). Também foram observados os
exames para o pré-operatério (hemograma completo, coagulograma, bioquimica

basica, gasometria arterial e telerradiografia de tdrax).

Os dados referentes a mortalidade (causa basica de morte, data do 6bito e
local de ocorréncia do dbito) foram obtidos junto a Secretaria de Estado da Saude, apds
solicitacdo no sistema eletronico do Servico de Informacdo ao Cidadao (e-SIC), com o

numero de protocolo 4231.

O registro dos dados coletados foi armazenado em um banco de dados

especifico, utilizando-se o programa Epilnfo versao 7.2.2.6.
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A folha para coleta dos dados, confeccionada pelo pesquisador, encontra-se

anexada neste documento (anexo 1).

5.6 Quadro de variaveis

As varidveis do estudo estdo descritas no quadro 1 em relacdo ao tipo,

definicdo, resultados possiveis e objetivo.

Tabela 1 Varidveis utilizadas no estudo em relagdo ao tipo, definigdo, resultados possiveis e objetivo.

Variavel Tipo Definicdo Resultados possiveis Objetivo
Sexo Categorica | Sexo do individuo Masculino, feminino 3.1
Idade Numeérica | Idade do individuo em | Valores de 0a 216 3.1
meses, definida pela data
da internacdo menos a
data de nascimento
Intervalo de | Numérica | Tempo do inicio dos | Valoresde0a 120 3.2.1
sintomas sintomas até a internagdo
em meses
Area de moradia Categorica | Localizagdo do municipio | Capital, baia da Ilha | 3.1
de moradia, de acordo | Grande, baixada
com a divisdo do CEPERJ litoranea, médio-paraiba,
metropolitana 1,
metropolitana 2, norte,
serrana, outro estado
Uso de | Categoérica | Uso de medicacdo préviaa | Sim, ndo 3.1
anticonvulsivantes internagao
Uso de | Categdrica | Uso de medicacdo préviaa | Sim, ndo 3.1
corticoterapia internagao
Sintomas Categorica | Sintomas relatados pelo | Cefaleia, nauseas, | 3.2.2
paciente/responsavel vomitos, convulsdo,
alteracdes visuais,
sintomas motores,

sintomas de
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sensibilidade, aumento
do perimetro cefalico,
inclinacdo da cabega,
irritabilidade, perda
ponderal, estrabismo,
ataxia, dismetria,
hipoatividade, alteragdes

pupilares, alteragdes de

comportamento, perda
de marcos do
desenvolvimento
Alteragdes ao | Categorica | Alteragdes observadas ao | Crises convulsivas, | 3.2.2
exame fisico exame fisico no momento | sintomas motores,
da internagao sintomas sensitivos,
alteragbes de nervos
cranianos, alteragdes no
nivel de consciéncia,
alteragGes visuais, HIC
(hipertensdo
intracraniana)
indice de massa | Numérica | Percentil de IMC para a | <1a>98 3.1
corporal (IMC) idade e sexo segundo
atual, percentil tabela da OMS 2007
Localizagdo da | Categodrica | Localizacdo da  lesdo | Frontal, parietal, | 3.2.3
lesdo tumoral ao exame de | temporal, occipital,
imagem (TC ou RNM) cerebelo, ponte, bulbo
mesencéfalo, v
ventriculo, nucleos da
base, talamo, vias dpticas,
regido selar, pineal
Tempo da | Numérica | Intervalo detempoentrea | 1a11 3.2.6
internacao a admissdo no instituto a
cirurgia realizacdo do
procedimento cirurgico
Tempo anestésico | Numérica | Duracdo do procedimento | 1a 14 3.1

anestésico em horas
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Grau de ressecgdo | Categédrica | Graduagdo da ressecgdo | Total, subtotal, parcial, | 3.2.4
atribuida pelo | bidpsia
neurocirurgidao no ato
operatério
Sangramento  no | Categdrica | Relato de sangramento no | Sim, ndo 3.25
CC intra-operatorio, com
necessidade de
hemotransfusao
Necessidade de | Categdrica | Relato de necessidade de | Sim, ndo 3.2.5
VMI na chegada a ventilagdo mecanica na
uTl readmissdo pos-operatéria
Tempo para a | Numérica | Tempoparaarealizacgdioda | 0a 432 3.25
extubacdo extubacdo naqueles
pacientes que
necessitaram VMI  na
readmissao pOs-
operatéria, em horas
Dispositivos Categorica | Dispositivos instalados no | Acesso profundo, | 3.1
intra-operatério Monitorizagdo  invasiva
de pressao arterial, sonda
vesical de demora, dreno,
DVE/DVP
Desfecho Categoérica | Desfecho clinico Alta hospitalar, | 3.1
transferéncia, dbito
Tempo de | Numérica | Duragdo da internacdo | 4a101 3.2.6
internacgao hospitalar, definida pela
data da
alta/dbito/transferéncia
menos a data de
internagao
Exame neurolégico | Categodrica | Alteracbes ao exame | Convulsdo, alteragdes | 3.2.7
na alta hospitalar neurolégico no momento | visuais, sintomas
da alta hospitalar motores, sintomas de

sensibilidade, alteracGes

de comportamento,
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alteragGes pupilares,

mutismo cerebelar

comportamento biolégico

Complicagdes Categorica | Complicagdes  ocorridas | Infecgdo, outras 3.2.7
clinicas durante a internagdo
hospitalar, sem relagao
direta com o}
procedimento cirurgico
Necessidade de | Categdrica | Necessidade de | Sim, ndo 3.2.5
reabordagem reabordagem cirlrgica da
cirdrgica lesdo tumoral na mesma
internagao
Necessidade DVP Categorica | Necessidade de colocagao | Sim, ndo 3.25
de derivagao
ventriculoperitoneal para
correcao de hidrocefalia na
mesma internagao
Definicdo Categorica | Classificagdo dos tipos | Astrocitoma, 3.1
histopatoldgica tumorais segundo a OMS, | ependimoma, glioma
2016
Graduacao da | Categorica | Gradagdo dos tumores | I, II, 1lI, IV 3.1
lesdo pela OMS segundo seu

5.7 Processamento e analise dos dados

Variaveis numéricas tiveram suas médias,

medianas e desvios-padrao

calculados, e varidveis categdricas foram descritas através de tabelas de frequéncias.

A analise estatistica da amostra ndo conseguiu demonstrar relagdao entre as

varidveis de exposi¢cdo (notadamente o intervalo de inicio dos sintomas, os sintomas de

apresentacao inicial da doenca, o tipo histoldgico e as caracteristicas do tratamento

cirurgico) e o desfecho (alta/ébito), devido ao tamanho amostral.
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A andlise multivariada por grupamentos (clusters) permite agrupar casos em
funcdo de sua similaridade; desta forma, cada objeto da amostra é semelhante aos
demais do grupo, maximizando a homogeneidade dentro deste e a heterogeneidade
entre os diferentes grupos. Como é uma técnica exploratéria, permite estudar a

estrutura dos grupos e levantar hipoteses sobre as associacdes entre os objetos.

O método multivariado de agrupamento TwoStep Cluster foi utilizado para
classificar os registros de cirurgia oncolégica de pacientes pediatricos com
caracteristicas similares quanto as caracteristicas demograficas, sinais e sintomas,

cirargicas e de alta.

Esta técnica permite trabalhar com grandes conjuntos de dados e é capaz de
lidar com variaveis categdricas e numéricas simultaneamente. O algoritmo prevé a
realizacdo de uma etapa ndo hierarquica, semelhante ao k-means, e de uma etapa
hierdrquica de aglomeracdo, de modo a formar agrupamentos homogéneos. Desta
forma, este método permitiu identificar e classificar os registros de cirurgia oncoldgica
pediatrica a partir das varidveis que caracterizam o perfil demografico, dos sinais e
sintomas, do periodo de internacdo e das condicbes de alta de modo a formar

agrupamentos homogéneos.(35-37)

A andlise estatistica multivariada por agrupamentos (cluster) permitiu a
classificagdo dos valores da matriz de dados em grupos discretos. O numero de
agrupamentos pode ser definido considerando critérios de qualidade de ajuste tais
como o Bayesian information criterion (BIC), Akaike information criterion (AIC) ou
coeficiente Silhouette. Este ultimo avalia a coesao e discriminagdo dos grupos formados
e varia de -1a+1, onde valores positivos superiores a 0,5 indicam uma particdao razodvel
de dados e menores de 0,2 indicam que os dados ndao exibem estrutura de cluster. Neste
trabalho, o nimero de agrupamentos final foi definido a partir do valor maximo do

coeficiente Silhouette observado entre as diferentes particdes da base de dados.

O SPSS® (versdo 22) foi utilizado para realizagcdo das analises descritivas dos

dados e, também, para a analise de agrupamento por cluster em TwoStep.

A sobrevida em cinco anos foi analisada a partir de estatisticas resumo

numéricas (média, mediana, minimo, maximo).
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5.8 Questodes éticas

O estudo oriundo deste projeto encontra-se em consonancia com o
estabelecido na resolu¢do de nimero 196/96 do Conselho Nacional de Salde e suas

complementares, e com o Cédigo de Etica Médica de 1988 (artigos 122 a 130).

A resolucdo 466/2012, referente ao direito a privacidade dos pacientes,
confidencialidade e sigilo de informacdes também serviu de norte para a realizacdo da
pesquisa. O pesquisador se compromete a manter o sigilo e confidencialidade da
informacao, recodificando todos os dados de identificagcao e armazenando os dados em
local seguro. Os resultados foram divulgados de forma agregada de modo a impedir a

identificacdo dos registros avaliados.

Este estudo foi submetido e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP)

do IECPN em 14 de julho de 2017 sob o nimero de parecer 2.786.763.

Uma vez que as informacgOes foram obtidas através da andlise dos prontuarios,
o autor confeccionou uma solicitacdo de isencdo do termo de consentimento livre e

esclarecido (TCLE), ja anexado (anexo 2) ao projeto e aprovado pelo CEP IECPN.
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6- RESULTADOS

6.1 Estatistica descritiva

Foram identificados 84 prontudrios de criangas internadas na UTIPed-IECPN
com diagndstico de tumores da glia, entre setembro de 2013 (data da abertura da
unidade) e outubro de 2018. Destes, 70 eram de criancas submetidas a resseccdo
cirurgica do tumor e dez eram de gliomas irressecaveis, ndo sendo, portanto,
submetidas a procedimento cirdrgico. Quatro foram reinternacées para novas
abordagens cirurgicas e, deste modo, ndo incluidos nas analises estatisticas. Estes dados

estdo resumidos na Figura 4.

As quatro reinternacgdOes referiram-se a astrocitomas pilociticos: duas lesGes
classificadas como grau I, uma como grau Il e uma como grau lll. Duas lesdes
localizavam-se em cerebelo, uma na pineal e uma em regido supra-tentorial (lobo
temporal). Em um dos casos, a lesdo foi completamente ressecada, em dois casos a
resseccao foi classificada como total €, em um caso, como parcial. Dos quatro pacientes,
dois apresentavam recidiva da lesdo, tendo tido a primeira abordagem neurocirurgica
em outra unidade de saude, e dois pacientes foram reinternados para novo
esvaziamento cirurgico e, portanto, os dados da primeira abordagem encontram-se

contemplados na analise descritiva dos 70 casos estudados.

Dos dez casos referentes a lesdes ndo submetidas a procedimento cirurgico,
oito tinham como localiza¢do primaria a ponte, e dois foram classificados como tumores
difusos do tronco encefélico. Em um dos casos, o paciente chegou ao IECPN com
critérios clinicos de morte encefdlica, com o diagndstico definitivo feito no instituto,
apods abertura de protocolo e contato com o Programa Estadual de Transplantes (PET).
O tempo médio de inicio dos sintomas até o diagndstico foi de 1,25 meses, notadamente
mais baixo que o intervalo encontrado na andlise dos 70 casos submetidos a ciruriga. Os
sintomas mais frequentemente encontrados neste grupo de pacientes foram, em ordem

decrescente: ataxia, cefaleia, sintomas motores e altera¢des de nervos cranianos.

A decisdo de ndo realizar a cirurgia é, via de regra, da equipe neurocirurgica,

com base na localizacdo da lesdo e do grau de resseccao provavel. Uma vez que os riscos
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do procedimento superem os potenciais beneficios, estes pacientes sao encaminhados

ao servico de Oncologia do INCA, para tratamento com radio e/ou quimioterapia.

Quarenta pacientes (57,1%) eram do sexo masculino e 24 (34,2%) residiam na
capital do estado. A média de idade foi de 9,1 anos (DP 4,98), variando entre trés meses

e 17 anos. Os dados demograficos estdo demonstrados na Tabela 2.

84 casos tumores :> 10 casos ndo
Gliais submetidos a cirurgia

74 casos de tumores :> 4 reinternacoe
i

a neurocirurgia

V

70 casos de
tumores da Glia
submetidos a
cirurgia analisados

Figura 4 Fluxograma do processo de inclusdo dos casos e configuragdo da amostra
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Tabela 2 Caracteristicas demogrdficas e sociais da amostra (as varidveis categdricas foram expressas em valores totais

e porcentagens e as varidveis numéricas com média e DP)

Variaveis N (%) Média
Sexo

Feminino 30 (42,86)

Masculino 40 (57,14)
Idade (em anos) 9,1 (4,98)
Escolaridade do paciente

N3o-alfabetizado 25 (35,71)

Ensino Fundamental 32 (45,71)

Ensino Médio 13 (18,57)
Regido de residéncia

Capital 24 (34,29)

Regido Metropolitana 25 (35,71)

Regido Serrana 6 (8,57)

Baixada Litordnea 7 (10,00)

Médio-Paraiba 4 (5,71)

Norte 1(1,43)

Bafa da llha Grande 1(1,43)

Outros estados da Federagdo 2 (2,86)

Observou-se um tempo médio entre o inicio dos sintomas e a admissdo no

Instituto de 8,25 £ 17,2 meses, variando entre zero e 120 meses. A maioria dos pacientes

(78,5%) nao havia sido submetida a colocacdo de derivacgdo liqudrica (DVP/DVE) antes

da admissdo e ndo fazia uso de corticoterapia sistémica (90%) ou medicacao

anticonvulsivante (67,1%).

Os sintomas mais frequentemente relatados a internagao (acima de 20% dos

pacientes) foram a cefaleia, émeses, sintomas motores (paresias e plegias), crises

cnvulsivas e ataxia/sintomas cerebelares. A posicdo cerimoniosa da cabeca, sintomas

sensitivos sensitivos e aumento do PC ocorreram em menos de 10% dos pacientes.
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Durante o exame fisico na admissdo no Instituto, 38 (54,2%) pacientes
apresentavam sintomas motores, sendo que 25 (65,7%), apresentavam paresias.
Sintomas referentes a sensibilidade/aferéncia foram evidenciados em 4 (5,7%)
pacientes. Vinte e um pacientes (30%) apresentavam alteracées em nervos cranianos,
sendo o nervo vestibulo-coclear o mais comumente acometido, com oito registros
(11,4% do total de admissdes e 38% entre todos os pacientes com acometimento de
pares cranianos). Cinco criancas (7,1%) apresentavam algum tipo de alteracdo do nivel

de consciéncia (torpor/coma). A tabela 3 descreve os sintomas da amostra de estudo.

Tabela 3 Sintomas iniciais referidos pelo paciente e/ou seu responsdvel legal

Sintomas N (%)
Cefaleia 40 (57,14)
Vomitos 31 (44,29)
Sintomas motores 24 (34,29)
Crises convulsivas 20 (28,57)
Alteragdes visuais 10 (14,29)
Posi¢do cerimoniosa da cabeca 5(7,14)

Ataxia / Sintomas cerebelares 16 (22,86)
Sintomas sensitivos 3(4,29)
Perda ponderal 6 (8,57)
Aumento do perimetro cefalico 3(4,29)
Estrabismo 2(2,86)
Outros * 9(12,86)

* Qutros sintomas: atraso na fala, hipoatividade, disartria, libera¢do esfincteriana, protrusdo ocular,
sincope, nistagmo, rebaixamento de sensario e altera¢ées no comportamento (todos com um relato, exceto protrusGo
ocular, com dois registros)

A Tabela 4 descreve os sinais evidenciados ao exame fisico destes pacientes a

admissdo na UTIPed.
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Tabela 4 Alteragbes ao exame neuroldgico durante a admisséo no IECPN

Sinais N (%)
Sintomas motores * 38 (54,29)
Sintomas sensitivos ** 5(7,14)
Ataxia / AlteragBes cerebelares 11 (15,71)
AlteragBes de pares cranianos *** 21 (30,00)

Oculomotor (Il PC) 7
Abducente (VI PC) 2
Facial (VII PC) 4
Vestibulococlear (VIII PC) 8
Outros’ 4
Alteracdes da consciéncia (torpor/coma) 2 5(7,15)

* Sintomas motores foram classificados como paresias e plegias; ** Sintomas sensitivos foram
subdivididos em hipoestesias e parestesias; *** Alguns pacientes apresentavam acometimento de mdultiplos pares
cranianos e, por isso, o somatdrio dos acometimentos individuais ndo se iguala ao total; " outros nervos acometidos
foram o nervo vago (2), nervo acessorio (1) e nervo hipoglosso (1); 2 2 pacientes foram admitidos em coma e 3
classificados como torporosos.

As lesdes tumorais foram mais frequentemente encontradas na regido
infratentorial, representadas por 38 pacientes (54,2%). Nestes, o sitio mais acometido
foi a regido medial do cerebelo, com 13 pacientes acometidos, seguido,
respectivamente, pela regido lateral do cerebelo (nove pacientes), IV ventriculo (cinco
pacientes) linha medial do bulbo (4 pacientes) e ponte (6 pacientes). Vinte e uma lesdes
(30%) eram localizadas na regido supratentorial, sendo o lobo temporal o mais
comumente acometido. Onze pacientes (15,7%) apresentavam tumores em outras
regides, como talamo, vias dpticas, regidao supra-selar, nucleos da base e glandula pineal.
Na admissdo, 14 pacientes (20%) apresentavam hidrocefalia ao exame de imagem
(TC/RNM). A tabela 5 sumariza as localiza¢cdes das lesGes encontradas na amostra

estudada. E importante notar que tais localizacdes foram definidas pela analise dos



34

exames de imagem, conduzida pela equipe de radiologia do IECPN, em conjunto com a

impressao do neurocirurgidao no momento da ressecc¢ao.

Tabela 5 Localizagbes anatémicas das les6es encontradas na amostra (definida pelo exame radioldgico e pelo relato

neurocirdrgico)

Localizagdo N (%)
Infratentorial 40 (54,28)
Bulbo 4 (5,71)
Ponte 6 (8,57)
Mesencéfalo 1(1,43)
Cerebelo 22 (31,42)
IV Ventriculo 5(7,14)
Supratentorial 21 (30,0)
Frontal 4 (5,71)
Parietal 7 (10,0)
Temporal 10 (14,29)
Outras localizagGes 11 (15,71)
Ndcleos da Base 2 (2,86)
Sela turcica 1(1,43)
Talamo 6 (8,57)
Vias dpticas 2(2,86)

A média de dias decorridos entre a admissdo na UTIPed-IECPN e a realizacao da
cirurgia foi de 3,6 dias. O tempo anestésico nestas cirurgias foi de 7,7 horas, em média,
e 48 pacientes apresentaram algum tipo de complicagdo no peroperatdério, com 27
pacientes (38,5%) necessitando ventilagdo mecanica na chegada a UTIPed no pds-
operatdrio, 13 pacientes (18,5%) apresentando algum grau de sangramento no intra-
operatério, com necessidade de hemotransfusdo, e oito pacientes (11,43%)

apresentando outros tipos de complicacdo, em sua maioria representadas por



35

instabilidade hemodindamica. Nos pacientes em que nao foi possivel a extubacdo no pdés-
operatdrio imediato, a média de tempo de permanéncia em ventilacdo mecanica, até a

extubacdo, foi de 53,55 horas.

A maioria das cirurgias representou resseccao total da lesdo tumoral, segundo
relato do neurocirurgido em campo, com 29 casos (41,4%). Nove resseccOes foram
consideradas subtotais (12,85%), 23 foram ressecc¢des parciais (32,8%) e nove casos
foram submetidos & biépsia da lesdo tumoral (12,85%). E importante salientar que o
grau de resseccdo macroscopico é definido pelo neurocirurgido no momento do
procedimento, podendo variar segundo a experiéncia do cirurgido assistente, a
localizacdo da lesdo, as complicacGes no intra-operatdrio (notadamente sangramentos
vultuosos e instabilidade clinica) e caracteristicas intrinsecas a lesdo (plano de clivagem,

insfiltracdo em estruturas adjacentes e necrose).

Sete pacientes (10%) foram submetidos a nova abordagem cirurgica na mesma
internacdo, para melhor esvaziamento tumoral. Ao exame de imagem de controle (TC),
14 pacientes (20%) apresentaram hidrocefalia e cinco pacientes (7,1%),
sangramento/hemorragia. A média de tempo entre a realizacdo da cirurgia e a alta

hospitalar foi de 12,9 dias, com tempo médio de internacdo total de 16,6 dias.

O principal desfecho foi a alta hospitalar, com 66 pacientes (94,2%); dois
pacientes (2,86%) foram transferidos para outras unidades hospitalares e dois pacientes

morreram no periodo analisado.

Na alta hospitalar, o sintoma mais comumente evidenciado ao exame fisico foi
0 acometimento motor, com 17 casos (24,2%). Trés pacientes (4,2%) apresentavam
mutismo cerebelar e/ou alteragcdes de comportamento. Trés pacientes apresentavam
sintomas visuais (4,2%) e 10 pacientes (14,2%) evidenciavam outros sintomas, como

cefaleia, nistagmo, cervicalgia ou acometimento de nervos cranianos.

No que se refere ao tipo histopatoldgico, no periodo analisado, 35 casos
referiram-se a astrocitomas (50%), 17 casos (24,2%) a gliomas e 11 casos (15,7%) a
ependimomas. Além disso, foram evidenciados cinco casos de Oligodendrogliomas, um
caso de Astroblastoma e um caso de Schwannoma. Pela classificacdo da OMS (2007), as

lesGes foram designadas como grau | em 33 casos (51,5%), grau Il em 11 casos (17,1%),
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grau lll em dez casos (15,6%) e grau IV em dez dos casos avaliados (15,6%). A maioria
dos Astrocitomas foi classificado como grau I, enquanto os Ependimomas foram
majoritariamente classicados como grau lll e os Gliomas, como grau IV. A tabela 6
demonstra a distribuicdo de acordo com a histopatologia e a figura 5 mostra a subdivisdao

de acordo com os graus pela classificacdo da OMS.

Tabela 6 Classificagdo histopatoldgica dos tumores gliais da amostra, sequndo a classificagdo da OMS (WHO, 2007)

Tipo tumoral N (%)
Astrocitomas 35 (50,0)
Ependimomas 11 (15,71)
Gliomas 17 (24,28)
Outros
Astroblastoma 1(1,42)
Schwannoma 1(1,42)
Oligodendroglioma 5(7,14)

Gradacgao dos tumores (OMS, 2007) de acordo
com analise histopatologica
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Figura 5 Classificagdo histopatoldgica dos tumores gliais sequndo o grau histolégico (OMS 2007)
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Além dos dois dbitos ocorridos durante a internacdo, outros 14 pacientes
faleceram, com média de sobrevida, neste grupo, de 462 dias (15,4 meses), variando
entre 122 dias (4 meses) e 1.786 dias (4,96 anos). Dos 14 dbitos ocorridos, 12 tiveram,
como causa bdsica, a lesdo expansiva no SNC relatada pelo médico assistente; em um
caso, a causa basica foi definida como “riscos ndo especificados a respiracdo” e em outro

caso, como “neoplasia maligna dos ossos e cartilagens”.

6.2 Analise multivariada

A analise por grupamentos permitiu a identificacdo de quatro grupos com perfis
clinicos distintos na amostra, com 69 pacientes arrolados nos grupos (e exclusdo de um
dos membros da amostra devido a dados faltantes) — 14 pacientes no grupo 1, 23
pacientes no grupo 2, 14 pacientes no grupo 3 e 18 pacientes no grupo 4. Houve a

exclusdo de um paciente devido a dados faltantes no banco (“missing”).

O grupo 1 foi formado em sua maioria por pacientes do sexo masculino (64,3%),
com idade inferior a 10 anos (74,3%) e IS inferior a 3 meses (71,4%). Nenhum paciente
deste grupo apresentou hidrocefalia no periodo anterior a internacdo hospitalar com
necessidade de derivagdo ventricular (DVP ou DVE). Este grupo apresentou cefaleia e
vomitos como sintomas mais frequentes (42,9, 64,3%, respectivamente), lesGes
localizadas em regidao supra-tentorial (42,9%), grau de ressecgao cirurgica classificada
como total (42,9%) e presenca de sangramento no intra-operatério (57,1%). A
histopatologia mais frequente foi o glioma (57,1%), de alto grau (100%) e com tempo de
internacao inferior a 10 dias (42,9%). Observa-se que 35,7% dos pacientes deste grupo

vieram a 6ébito em um tempo mediano de 293 dias (24,4 meses).

O grupo 2 caracterizou-se pela maior frequéncia de pacientes do sexo
masculino (65,2%), com idade inferior a 10 anos (43,5%) e intervalo de sintomas acima
de 3 meses (60,9%). Neste grupo, 30,4% dos pacientes apresentaram necessidade de
DVP/DVE no periodo anterior a internacdo no IECPN. Estes pacientes apresentaram
como principais sintomas a cefaleia, vomitos e sintomas motores (52,2, 47,8 e 52,2%,
respectivamente). Foi identificada uma maior frequéncia de lesdes infra-tentoriais

(60,9%) e complicagdes, como sangramento intra-operatdrio (91,3%) e necessidade de
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ventilacdo mecanica (VMI) na saida do centro cirurgico (82,6%). O astrocitoma foi o tipo
histolégico mais comum (82,6%), com maioria das lesdes classificadas como de baixo
grau (95,7%). Observa-se que 73,9% ficaram menos de 10 dias internados e 91,3% ndo

apresentaram registro de dbito.

O grupo 3 foi o Unico formado majoritariamente por pacientes do sexo
feminino (78,6%). Neste grupo, a grande maioria dos pacientes é menor de dez anos de
idade (92,9%), possui intervalo de sintomas superior a trés meses (57,1%) e os sintomas
mais comumente relatados foram a cefaleia e a ataxia (100% e 64,3%, respectivamente).
As lesGes foram mais frequentemente situadas em regido infra-tentorial (92,9%) e
resseccdo parcial e subtotal correspondeu a 71,4% dos casos. A maioria apresentou
sangramento no intra-operatdrio (64,3%), porém nao necessitou VMI no pds-operatorio
imediato (14,3%). O tipo histolégico mais frequente foi o astrocitoma (71,4%), com a
maioria das lesdes (85,7%) classificada como baixo grau (OMS | ou Il). Este foi o grupo
mais comumente submetido a nova ressecgdo cirdrgica durante a internacdo hospitalar
(42,9%) e o que mais comumente apresentou hidrocefalia no pods-operatorio,
necessitando derivacdo liqudrica em 92,7% dos casos. Isto se refletiu na duracdo da
internacdo, que foi superior a dez dias em 92,9% dos casos. Neste grupo, 14,3% dos

pacientes foi a 6bito, com uma mediana de sobrevida de 166 dias (13,8 meses).

O grupo 4 é composto por maioria de pacientes do sexo masculino (66,7%),
com idade superior a dez anos (72,3%) e com intervalo de sintomas menor que trés
meses (55,6%). Uma minoria dos casos (11,1%) apresentava hidrocefalia no periodo pré-
operatorio, necessitando derivacdo liquérica (DVP ou DVE). O sintoma mais frequente
foi convulsdo (83,3%) e localizagdo mais comum, a regido supra-tentorial (72,2%). A
ressec¢do total foi mais comum que nos demais grupos (55,6%), e a totalidade dos
pacientes apresentou sangramento intra-operatério e necessidade de VMI. O tipo
histolégico mais frequente foi o glioma (66,7%), com 43,8% das lesdes classificadas
como alto grau. Apesar de uma maior frequéncia de complicagdes, estas ndo exerceram
impacto na duracdo da interna¢do (em todos os casos, a interna¢do durou menos de 10
dias). Nenhum paciente foi submetido a reabordagem cirurgica durante a interna¢do no

IECPN e 27,8% vieram a 6bito, em um tempo mediano de 256 dias (21,3 meses).

As caracteristicas de cada grupo estao reunidas na Tabela 7.
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Variaveis 61 G2 63 G4
(n=14) (n=23) (n=14) (n=18)
Sexo masculino (%) 64,3 65,2 21,4 66,7
Idade < 10 anos (%) 74,3 43,5 92,9 27,7
Intervalo de sintomas < ou = 3 meses (%) 71,4 39,1 42,9 55,6
Presenca de DVP/DVE anterior a internagdo (%) 0 30,4 35,7 11,1
Sintomas (%)
Cefaleia 42,9 52,2 100 44,4
Vomitos 64,3 47,8 57,1 16,7
Crise convulsiva 0 17,4 7,1 83,3
Perda ponderal 21,4 8,7 0 5,6
Alteragdes visuais 14,3 30,4 0 5,6
Sintomas motores 35,7 52,2 14,3 22,2
Ataxia 21,4 17,4 64,3 0
Paralisa de nervo craniano 50 26,1 57,1 0
Localizagéo da lesdo (%)
Infra-tentorial 14,3 60,9 92,9 16,7
Supra-tentorial 42,9 8,7 0 72,2
Outra localizagdo 42,9 30,4 7,1 11,1
Intervalo internagdo-cirurgia < 6 dias 64,3 95,6 85,7 66,7
Grau de ressecgao cirargica (%) *
Bidpsia 14,3 4,3 7,1 27,8
Parcial 35,7 39,1 35,7 16,7
Subtotal 7,1 17,4 35,7 0
Total 42,9 39,1 21,4 55,6
Presenca de sangramento no intra-operatério ** 57,1 91,3 64,3 100
Tempo anestésico < ou = 6 horas (%) 28,6 8,7 14,3 55,6
Necessidade de TOT/VMI no pds-operatdrio imediato (%) 28,6 82,6 14,3 100
Mediana de tempo para extubag¢do (em horas) 15 18 17 2,5
Histopatologia (WHO 2007)
Astrocitoma 7,1 82,6 71,4 27,8
Ependimoma 35,7 43 28,6 5,6
Glioma 57,1 13 0 66,7
Alto grau (WHO 2007 Il ou IV) 100 4,3 14,3 43,8
Necessidade de reabordagem cirurgica (%) 7,1 0 42,9 0
Mediana de tempo para reabordagem (em dias) 12 - 13,5 -
Necessidade de DVP no pds-operatoério 7,1 17,4 92,7 0
Mediana do intervalo de tempo para DVP (em dias) 4,5 7 12 -
Intervalo cirurgia-alta hospitalar < 10 dias (%) 57,2 86,9 35,7 100
Infeccdo nosocomial ! 28,6 0 28,6 0
Tempo de internacgdo < ou = 10 dias (%) 42,9 73,9 7,1 72,2
Obitos 35,7 8,7 143 27,8
Mediana de tempo alta-6bito (em dias) 2 293 1.325 166 256

* grau de ressecgdo macroscopica definido pelo neurocirurgido no momento do procedimento operatdrio; ** presenca
de sangramento intra-operatdrio necessitando transfusGo de hemocomponentes relatado na descrigdo do
procedimento anestésico; " infeccéo definida por critérios clinicos (febre, leucocitose, elevagéo de proteina C reativa)
associados a preseng¢a de agente infeccioso isolado em cultura de material (sangue, liquor, urina ou secregGo
traqueal); 2 mediana de tempo entre a alta hospitalar e o 6bito, conforme dados obtidos com a Secretaria Estadual

de Saude (SESRJ)
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Deste modo, a composicao dos grupos permitiu a identificacdo de quatro perfis
clinicos/cirurgicos distintos. O grupo 1 é o mais heterogéneo, tanto no que se refere a
idade dos pacientes quanto a localizacdo da lesdo tumoral e a classificacdo
histopatoldgica desta. A identificacdo dos voOmitos como sintoma mais prevalente pode
explicar a maior prevaléncia de intervalo de sintomas menor que trés meses nessa
populacdo. Apesar de todos os 14 pacientes possuirem lesdes de alto grau pela
classificacdo da OMS, a maior parte teve o tumor completamente ressecado e nao
necessitou reabordagem cirurgica, contribuindo para um tempo de internacao
relativamente curto. No entanto, foi o grupo com maior percentagem de desfecho

negativo (6bito).

Os grupos 2 e 3 assemelham-se no que se refere a sintomatologia mais
frequentemente relatada (cefaleia), classificacdo histopatoldgica (astrocitomas e
graduacdo da OMS 2007-2017 | ou Il) e localizacdo das lesdes (fossa posterior), no
entanto algumas diferencas importantes merecem ser ressaltadas. Enquanto o grupo Il
é formado majoritariamente por meninos, que tiveram a ressecc¢do da lesdo classificada
como parcial ou total na maioria das vezes, o grupo Ill é composto por pacientes do sexo
feminino que tiveram suas resseccdes classificadas como parcial ou subtotal. Enquanto
aquele grupo apresentou uma maior frequéncia de sangramento no intra-operatdrio e
necessidade de ventilagdo mecanica na saida do centro cirdrgico, este apresentou
necessidade de reabordagens cirurgicas mais frequentes, o que contribuiu para uma
maior duragdo da internagdo hospitalar no grupo. Nao houve diagndstico de infec¢ao
nos 23 pacientes do grupo Il, mas 28,6% dos 14 pacientes do grupo lll necessitaram
tratamento com antimicrobianos. Por fim, o grupo Il apresentou a maior mediana de

sobrevida em cinco anos, enquanto o grupo lll, a menor.

O grupo 4 é composto por 18 pacientes e, em teoria, reuniu os casos mais
graves — a maioria dos casos foi classificada como glioma, o sintoma mais comumente
relatado foram as crises convulsivas e todos os pacientes apresentaram sangramento
no intra-operatério e necessidade de VMI, dois fatores reconhecidos de mau
prognodstico. No entanto, nenhum paciente necessitou reabordagem cirdrgica,
derivacao liqudrica apds a resseccao tumoral, ou teve o diagndstico de infeccao

nosocomial durante a internagdo. Este foi um dos grupos (juntamente com o grupo lll)
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em que se observou a menor duracdo de permanéncia hospitalar e a segunda pior

mediana de sobrevida em cinco anos (256 dias).

A comparagao entre os grupos estd reunida na Tabela 8.

Tabela 8 Comparagdo entre os grupos formados pela andlise por cluster

Variavel Grupoll Grupolll Grupo lll Grupo IV
Sexo g 4 2 4
Idade Misto' > 15 anos 5-9 anos 10-14 anos
Intervalo de sintomas? <3 meses >3 meses >3 meses <3 meses
Sintoma mais prevalente Vémitos Cefaleia Cefaleia Convulsdo
Localizagdo da lesdo Misto? Infratentorial | Infratentorial | Supratentorial
Grau de ressecgao cirurgica Total Parcial Parcial/Subtotal Total
Sangramento intra-operatorio * 57,1% 91,3% 64% 100%
Necessidade de VMI na UTIPed 28,6% 82,6% 14,3% 100%
Tempo anestésico >6 horas >6 horas >6 horas <6 horas
Histopatologia ** Glioma Astroctioma Astrocitoma Glioma
Grau histopatolégico ** 1] | | Il
Necessidade de reabordagem 7,1% 0 42,9% 0
Tempo para reabordagem £ 12 - 13,5 -

DVP pods-operatoria 7,1% 17,4% 92,7% 0
Infecgdo *** 28,6% 0 28,6% 0
Intervalo internagdo-cirurgia <2 dias 3-5 dias 3-5 dias <2 dias
Duracdo da internacgao >10 dias <10 dias >10 dias <10 dias
Obitos 5 (35,7%) 2 (8,7%) 2 (14,3%) 5 (27,8%)
Mediana de tempo alta-ébito 293 dias 1.325 dias 166 dias 256 dias

Tidades mais prevalentes foram < 5 anos e entre 10-14 anos (35,7% cada grupo); ? tempo decorrido entre o inicio de
sintomas e a internagdo hospitalar; 3 localizagées mais frequentes foram supra-tentorial e outras localizagdes (ntcleos
da base, sela turcica, tdlamo ou vias dpticas); * sangramento com necessidade de hemotransfusdo pelo relato
anestésico; ** classificagdo OMS 2007-2017; *** infecgdo definida por critérios clinicos (febre, leucocitose, elevagdo
de proteina C reativa) associados a preseng¢a de agente infeccioso isolado em cultura de secreg¢éo (sangue, liquor,
urina ou secregdo traqueal); £ mediana em dias.
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7- DISCUSSAO

Os resultados da analise descritiva deste trabalho vao ao encontro do que é
referido na literatura internacional sobre o tema. A média de idade encontrada nesta
pesquisa (8,9 anos) também se aproxima dos estudos conduzidos na Europa e na Asia,
em que variaram entre 7,8 e 8,1 anos, embora Suresh et cols. tenham encontrado uma

média menor na india, em 2018 (4 anos).(18,38-40)

A maior incidéncia no sexo masculino também ja é amplamente reconhecida,
embora nesta série de casos, a razdo entre os sexos masculino e feminino tenha sido
discretamente menor (1,33:1) daquelas encontradas no Reino Unido, Coreia e China

(1,4:1), na Italia (1,5:1) e na india (2,5:1).(18,38-41)

Com relagcdo aos sintomas relatados, este estudo se aproxima da literatura
atual, inclusive de uma metandlise publicada em 2007, com os sintomas mais
frequentemente relatados sendo, em ordem decrescente, cefaleia, nauseas/vomitos,
sintomas motores e crises convulsivas. Um estudo mais recente conduzido por Stocco et
cols., no entanto, evidenciou que, na Italia, os sintomas mais frequentes foram, além da

cefaleia e dos vOmitos, déficits visuais e alteracdes do comportamento.(40-42)

Os astrocitomas corresponderam a 50% de todas as lesdes ressecadas no
periodo do estudo, o que também vai ao encontro da literatura, uma vez que este é o
tipo histolégico mais comum. Na maioria dos relatos europeus e asiaticos, os
astrocitomas contribuem com 25 a 40% de todos os tumores analisados. Relatos da india
e do Iémen sdo os Unicos a mostrarem os meduloblastomas como os tipos histolégicos

mais frequentes. (18,38-40,43,44)

Além disso, uma pesquisa realizada no Brasil, em um Unico centro oncoldgico,
reuniu dados de pacientes pediatricos portadores de tumores de SNC entre 1989 e 2009
e evidenciou que os astrocitomas foram os tumores mais frequentes em todas as faixas
etarias, e os ependimomas foram os mais predominantes nos primeiros dois anos de

vida.(45)

As lesGes tumorais foram mais frequentemente encontradas na regido

infratentorial nesta amostra, o que difere da maioria dos estudos internacionais que
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aborda os tumores de SNC em criancas. Isto guarda relacdo com o fato de que os demais
estudos incluem todos os tipos histoldgicos, ao passo que, nesta série, nos limitamos
aos tumores da glia, com uma maior incidéncia de astrocitomas, que sdo
predominantemente encontrados na fossa posterior, notadamente no cerebelo. Estudo
publicado em 2015, conduzido por Lima et cols., no entanto, também evidencia uma

predominancia pela fossa posterior.(2,15,46)

Ao analisarmos o intervalo de sintomas, isto é, o tempo decorrido entre o inicio
do primeiro sintoma (relatado pelo paciente e/ou familiares) e o diagnédstico da les3o,
com indicacdo de internacdo hospitalar para resseccao cirurgica, os dados diferem do
que é relatado em outros centros. Nesta amostra, a média de intervalo de sintomas foi
de 8,3 meses, mais alta que as encontradas em estudos na Suica (2 meses), Italia (4

meses), Reino Unido (3,3 meses) e Canada (7,3 meses). (40,41,47,48)

Estes dados, no entanto, devem ser colocados em perspectiva. Estudos
conduzidos em paises em desenvolvimento mostram intervalos de sintomas mais
longos. Atrasos no diagnostico podem estar relacionados a precariedade da rede de
saude, tanto material como de fluxo de pacientes, bem como a baixa escolaridade
materna da populacdo estudada. Nesta pesquisa, o motivo do atraso no diagndstico na
populagdo estudada ndao pdde ser esclarecido com base na analise dos dados de

prontudrio e representa uma limitagao do estudo.

Apesar de um intervalo de sintomas prolongado, a maioria dos pacientes
submetida ao procedimento cirdrgico teve seu grau de resseccdo operatdria

|”

macroscopica definida como “total” pelo neurocirurgido assistente (41,4%), e isto ndo
parece ter impactado na sobrevida em cinco anos, que, nesta amostra, correspondeu a
77,2% dos pacientes, mais elevado que o encontrado por Stocco et cols. (65,9%). No
entanto, Pinho et cols., num estudo em territdério nacional com pacientes arrolados
entre 1989 e 2009, encontrou sobrevida de 78,6%, mais alta que a desta coorte. Como
seria esperado que, com a maior disponibilidade de exames de imagem, melhoria do
acesso a saude e das técnicas operatdrias, esta sobrevida fosse mais elevada apds quase
uma década, é possivel que o atraso no diagndstico das lesdes tumorais, evidenciado

pelo intervalo de sintomas prolongado, seja um dos fatores a influenciar este

desfecho.(41,45)
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A permanéncia do paciente na UTIPed também diferiu em relacdo aos dados
internacionais, notadamente no estudo publicado em 2010 por Spentzas e
colaboradores, em que a maioria dos pacientes permaneceu em ambiente intensivo por
menos de um dia (69,5% dos casos). A maior duracdo da internacao na UTIPed do IECPN
(16,6 dias, em média) pode se dever ao fato de que atualmente o instituto ndo dispde
de leitos de enfermaria e, portanto, os pacientes permanecem na UTIPed até o
momento da alta hospitalar. E possivel também que a necessidade de reabordagem
operatdria e as intercorréncias clinicas ou cirurgicas (hidrocefalia, sangramento e

infeccdo) possam ter contribuido para uma maior duracdo da internacao hospitalar. (7)

A analise por grupamentos permitiu um enfoque diferenciado sobre a amostra,

uma vez que identificou quatro perfis distintos de pacientes.

Como os tumores da glia, na populacdo pediatrica, compartilham muitas
caracteristicas em comum, como a predominancia pelo sexo masculino, a maior
prevaléncia de astrocitomas e gliomas de baixo grau, e a localizacdo anatomica, faz
sentido que os conjuntos de objetos da amostra formados durante a andlise
multivariada tenham muitos pontos de interse¢do. O que os diferencia, e, portanto,
deve ser ressaltado, sdo os pontos de divergéncia entre os grupos, que podem indicar

perfis com comportamentos clinicos distintos.

Desta forma, foi possivel identificar dois grupos de pacientes cuja principal
caracteristica foi a predominancia de gliomas (grupos 1 e 4), enquanto os outros dois
grupos (em que os astrocitomas representaram a histopatologia mais frequentemente
encontrada) distinguiram-se com base na localiza¢do da lesdo, grau de resseccdao da
mesma e incidéncia de complicagcbes pré-operatérias, com aparente impacto no

desfecho clinico e cirurgico.

O grupo 1 caracterizou-se pela maior prevaléncia de gliomas de alto grau (lll) e
por um intervalo de sintomas (IS) menor que trés meses. E possivel que, uma vez que o
sintoma mais frequentemente relatado neste grupo sejam voOmitos, isto tenha
contribuido para uma reducdo no IS, ja que estudos comprovaram que IS maiores estado

associados a sintomas mais indolentes, como posicdo viciosa da cabeca, reducdo da
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acuidade visual, anormalidades enddcrinas/atraso no crescimento e paralisias de nervos

cranianos. (40)

Além disso, este foi o grupo com o maior nimero proporcional de ébitos,
apesar de ndo ser o conjunto com maior prevaléncia de complica¢bes perioperatérias
ou necessidade de reabordagens cirurgicas. Isto pode estar relacionado a histopatologia
mais prevalente neste grupo — gliomas de alto grau. Ja é estabelecido na literatura que
um dos fatores progndsticos envolvidos na sobrevida dos pacientes com tumores de
SNC é o diagndstico histoldgico, bem como o grau de ressecc¢ao cirdrgico. Um IS menor
também mostrou relacionar-se a pior sobrevida em estudo conduzido por Lima et

cols.(8,46,49)

O grupo 1, portanto, parece ser composto pelos casos mais graves, de acordo
com as caracteristicas histoldgicas das lesdes. Apesar de um tempo total de internagao
relativamente prolongado, as complica¢cbes perioperatdrias ndao foram frequentes,
podendo indicar que estes pacientes foram rapidamente encaminhados ao tratamento

oncolégico apds a abordagem cirurgica.

Em contraste, o grupo 4 é composto pelos gliomas supra-tentoriais de baixo
grau (ll), em que o sintoma mais frequente foi a convulsdo. Observa-se, portanto, um IS
menor que 0s grupos em que o sintoma inicial estava relacionado ou a hipertensao
intracraniana (HIC) ou a lesdo estrutural do parénquima cerebral. A lesdo foi ressecada
completamente durante a cirurgia, na maioria dos casos, e todos os pacientes tiveram
complicagdes intra-opertadrias — hemorragia e necessidade de ventilagdo mecanica na
chegada a UTIPed. Isto, no entanto, ndo se refletiu em necessidade de reabordagens da
lesdo, tratamento da hidrocefalia ou taxas de infeccdo e, portanto, ndo influenciou no
tempo de internagao hospitalar. A sobrevida neste grupo foi de 72,2% e mediana de
intervalo entre a alta hospitalar e o 6bito foi a segunda pior (256 dias), superando

inclusive a mediana do grupo 1, representado pelos gliomas de alto grau.

Os grupos 1 e 4, portanto, diferem basicamente na graduagao histoldgica e

localizagdo anatémica da lesdo, e também na média de idade.

O que os dados parecem apontar é que os pacientes portadores de gliomas

compdem um grupo de maior gravidade, com sintomas mais evidentes (vomitos e crises
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convulsivas), o que contribui para uma redugdo do IS. Isto estda em consonancia com o

que ja é estabelecido na literatura. (13,49)

Os gliomas de alto grau estariam relacionados a uma pior sobrevida, ao passo
que os gliomas supra-tentorias de baixo grau apresentariam uma mediana de sobrevida
menor. E possivel que a mortalidade esteja relacionada ao grau histolégico da lesdo
primaria ou a menor idade deste grupo de pacientes, ao passo que a velocidade de
ocorréncia do 6bito possa ser influenciada por aspectos relacionados ao tratamento

cirargico.

Os grupos 2 e 3 sdo compostos por pacientes com astrocitomas de baixo grau
em regido infra-tentorial, cujo sintoma inicial mais frequente foi a cefaleia, comumente
relacionada a elevacao da pressdo intracraniana. O que distingue os dois grupos é o

contexto do pés-operatério imediato na UTIPed.

Quase metade dos pacientes do grupo 3 necessitou de nova resseccdo cirurgica
da lesdo e 92,7% deles necessitou de derivacdo ventriculo-peritoneal (DVP) para
tratamento de hidrocefalia no pds-operatério imediato. Isto contribuiu para um maior
tempo de permanéncia hospitalar e parece ter tido impacto no desfecho. Apesar de uma
sobrevida em cinco anos de 85,7%, este foi o grupo em que a mediana entre a alta
hospitalar e o ébito foi mais curta. Isto parece indicar que, apesar de ndo interferir na
mortalidade, a morbidade pds-operatdria pode influenciar na sobrevida e,

possivelmente, na qualidade de vida deste grupo de pacientes.

Apesar de um estudo observacional retrospectivo em adultos, publicado por
Zattra et colsl., ndo ter evidenciado aumento do risco de morbidades pds-operatdrias
apoés reabordagem neurocirurgica, uma revisdao conduzida por Rinaldo e colaboradores,
também com pacientes adultos, mostrou que a necessidade de derivacdo liqudrica pode
estar associada a aumento do tempo de internagao hospitalar e da taxa de reinternacgao,

sobretudo nos pacientes com gliomas de alto grau. (50,51)

Desta forma, a presenca de hidrocefalia no pds-operatério, com necessidade
de shunt liqudrico, mais que a necessidade de reabordagem da lesdo primaria, pode ser
o fator que justifique a maior duracao da internagdo dos pacientes do grupo 3, bem

como a maior taxa de infeccbes nosocomiais (28,6%).
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O grupo 2, por sua vez, apresentou maior percentagem de sangramento no
intra-operatorio, com necessidade de hemotransfusdo. Além de ser fator preditor para
aumento na duracdo da internacdo hospitalar, isto também parece estar associado a
uma maior taxa de complicacdes neuroldgicas no pods-operatério imediato
(notadamente nduseas e vomitos). A hemorragia intra-operatéria, no entanto, nao
parece ter impacto na sobrevida dos pacientes, e os dados desta amostra parecem

corroborar essas informacgdes.(7,52)

O que os dados desta pesquisa parecem apontar, em consonancia com os
dados da literatura internacional, é que a presenca de hidrocefalia no pds-operatério
imediato pode ser um fator preditor para complicacdes infecciosas, aumentando o
tempo de internacdo e os custos para o sistema de saude, com impacto na mediana de
sobrevida em cinco anos. Além disso, estes pacientes podem necessitar internacdes
mais frequentes para intervengdes nas DVPs, o que pode explicar uma maior taxa de
reinternacOes relacionadas a lesGes da fossa posterior encontradas em estudo
observacional recente, uma vez que a hidrocefalia é reconhecidamente mais frequente

em lesGes infratentoriais. (52)
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8- CONCLUSOES

Os tumores do SNC representam uma patologia frequente na faixa etdria
pedidtrica, com impacto na qualidade de vida destes pacientes e reflexos em todo o
sistema publico de saude. Apesar disto, sdo poucos os estudos que abordam este tema,

sobretudo em paises em desenvolvimento.

O IECPN encontra-se em posicdo privilegiada no que diz respeito a producdo de
informacdo acerca do tema, uma vez que é um centro de referéncia regional,
concentrado a maioria das ressec¢des neurocirurgicas, como fica evidente apds a

consulta dos RHC do INCA/MS.

Os dados desta pesquisa, portanto, contribuem para o entendimento do
comportamento clinico dos tumores gliais, do tratamento neurocirdrgico e do manejo
clinico perioperatorio, com seus impactos no tratamento multimodal dos usuarios da

rede estadual de saude.

Os dados da andlise descritiva encontrados nesta amostra, em geral,
corroboram os encontrados em outras pesquisas, conduzidas internacionalmente,
sobretudo no que se refere a média de idade dos pacientes envolvidos, sintomas mais

prevalentes, tipos histoldgicos e predominancia pelo sexo masculino.

Algumas diferencas, no entanto, merecem atencgao: o IS foi consideravelmente
maior nesta série que na maioria dos relatos, podendo indicar uma falha na identificacao
dos sinais de alerta (como os sintomas provocados por HIC) e/ou um atraso no
encaminhamento para a realiza¢do de exames de imagem (TC/RNM). A localizagdo infra-
tentorial também foi mais frequente que em outros estudos, o que pode se dever a

elevada incidéncia de astrocitomas na amostra.

As informag¢des mais relevantes desta pesquisa estdao na caracterizacao de
grupos distintos de pacientes criados apds a analise estatistica multifatorial. Ja é
reconhecido que as caracteristicas histopatoldgicas dos tumores do SNC e o grau de

resseccao neurocirurgica sao os fatores progndsticos mais relevantes, porém, o que os
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dados obtidos parecem indicar é que outras varidveis podem influenciar no pods-

operatdrio imediato e no desfecho clinico destes pacientes.

Este trabalho traz como contribuicdo uma forma de analise em que se
conseguiu agrupar os pacientes com perfis semelhantes a partir de um conjunto amplo
de varidveis. A analise por grupamentos permitiu um enfoque diferenciado sobre a
amostra, uma vez que identificou quatro perfis distintos de pacientes. Desta forma, foi
possivel identificar dois grupos de pacientes cuja principal caracteristica foi a
predominancia de gliomas (grupos 1 e 4), enquanto os outros dois grupos (em que os
astrocitomas representaram a histopatologia mais frequentemente encontrada)
distinguiram-se com base na localizacdo da lesdo, grau de resseccdo da mesma e
incidéncia de complicagOes pds-operatdrias, com aparente impacto no desfecho clinico

e cirurgico.

Os pacientes portadores de gliomas compdem o grupo de maior gravidade,
com IS mais curtos, devido a gravidade dos sintomas inicias, e pior progndstico. A
mortalidade esta relacionada ao grau da lesdo (OMS), mas a mediana de sobrevida

parece ser influenciada por fatores relacionados ao tratamento cirdrgico destas lesdes.

Os pacientes cujas lesdes sdo classificadas como astrocitomas, por sua vez,
apesar de uma menor gravidade e maior sobrevida, parecem ter a durag¢ao da
internagdo hospitalar e a mediana de sobrevida relacionadas a necessidade de
reabordagens neurocirurgicas e instalagdo de shunts liqudricos, com maior risco de

complicagdes, notadamente infec¢gdes nosocomiais.

O presente estudo permitiu a identificacdo de perfis diversos de pacientes
portadores de tumores encefdlicos gliais, independente da classificacdo histoldgica, e
levando em consideracdo os dados referentes aos cuidados peroperatoérios. Esta
pesquisa tem como pontos fortes a utilizacao de analise multivariada e a execu¢dao em

um centro de referéncia.

A principal limitagdao do trabalho é a dificuldade de controle da precisao da
informacao dos 6bitos, uma vez que os pacientes sdao contra-referenciados apds a
internacdo, para acompanhamento oncoldgico. A obtencao e sistematizacao deste dado

é complexa, requer consultas a diferentes fontes e demanda um maior tempo para sua
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consolidacdo. Assim, pode-se supor que hajam outros dbitos a serem registrados, ndo

contabilizados neste trabalho.

Os resultados encontrados devem ser analisados com cautela. Uma vez que o
IECPN representa um centro regional, recebendo a maioria das criangas com patologias
neurocirurgicas da capital do estado e adjacéncias, os dados refletem ndo apenas o
manejo peroperatdério da equipe multidisciplinar envolvida nos cuidados destes

pacientes, mas as particularidades da rede de saude publica estadual.

A andlise dos perfis a partir das varidveis estudadas permitiu observar que o
progndstico dos pacientes pediatricos portadores de tumores gliais é multifatorial e ndo
se restringe a classificacdo histopatoldgica. Novas pesquisas sdo necessarias para
avaliacdo das relagGes causais e para a criacdo de escore de classificacdo progndstica a

partir do conjunto de varidveis analisados neste estudo.
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ANEXO 1

FORMULARIO COLETA DE DADOS — PACIENTES PEDIATRICOS / TUMORES SNC — IECPN

FICHA NUMERO:

1- IDENTIFICACAO:
INICIAIS: PRONT: SEXO: DATA NASCIM :

0 FUNDAM. 0 ENSINO MEDIO o ANALFAB. MUNICIPIO DE MORADIA:

/\T INICIO SINTOMAS: /\T ENCAMINHAMENTO:

DATA DA PRIMEIRA CONSULTA NO IEC: DATA INTERNAGAO:

PROVENINENTE (UNIDADE DE SAUDE):

MEDICAGOES EM USO: o ANTICONVULSIVANTES 0 CORTICOTERAPIA 0 OUTROS:

DVP ANTERIOR A INTERNACAO? o SIM o NAO

2- INTERNACAO:
SINTOMAS:
0 CEFALEIA o VOMITOS o NAUSEAS o CONVULSAO
0 COMA 0 ALT VISUAIS 0 SINT MOTORES 0 SINT SENSIBIL
0 PERDA DE MARCOS DO DESENVOLVIMENTO 0 ATAXIA 0 AUMENTO PC
0 PERDA PONDERAL 0 IRRITABILIDADE 0 INCLINAGAO DA CABEGCA (HEAD TILT)
0 MOV OCULARES ANORMAIS 0 ESTRABISMO o DISMETRIA 0 HIPOATIVIDADE
0 ALT COMPORTAMENTO 0 ALT PUPILARES
0 OUTROS
AO EXAME:

O CRISES CONVULSIVAS? oS oN TIPO:

O SINTOMAS MOTORES? oS oN TIPO:

O SINTOMAS SENSITIVOS? oS oN  TIPO:

0 ALTERAGAO PARES CRANIANOS? oS oN  QUAL:
0 ALTERAGAO DE CONSCIENCIA (TORPOR/COMA) o HIC 0 ALTERAGAO VISUAL
PESO: IMC: ASA:

EXAME DE IMAGEM:

0 SUPRA-TENTORIAL: o0 FRONTAL O PARIERAL o TEMPORAL o OCCIPITAL OLAT/oLM
0O FOSSA POSTERIOR: o CEREBELO o PONTE o BULBO 0 MESENCEFALO 0 LAT /o LM
TAMANHO:

EFEITO DE MASSA/URGENCIA? oS o N SANGRAMENTO? oS oN HIDROCEFALIA? oS ON



57

3- CIRURGIA:
/\T INTERNAGAO ATE A CIRURGIA (DIAS):
TEMPO ANESTESICO:

RESSECCAO: o TOTAL 0 SUBTOTAL 0 PARCIAL o BIOPSIA
SANGRAMENTO/NECESSIDADE HEMOTRANSFUSAO CC: o SIM o NAO
NECESSIDADE DE VENTILACAO A CHEGADA NA UTI: oSIM o NAO
OUTRAS COMPLICACOES: o SIM o NAO

QUAIS:

4- POS-OPERATORIO IMEDIATO:

ADMISSAO POS-OPERATORIA:

o TOT +VMI 0 HEMOTRANSFUSAO 0 DISTURBIOS HIDROELETROLITICOS
o HIC 0 FEBRE 0 DISTURBIOS DA GLICEMIA

o CONVULSAO

DISPOSITIVOS: 0 ACESSO PROFUNDO o PAl oSVD o DRENO HEMOVAC o DVE/DVP
/\T EXTUBACAO (HORAS):

MELHORA DOS SINTOMAS INICIAIS? o SIM o NAO

TC CONTROLE: 0 SEM ALTERACOES 0 HEMORRAGIA 0 HIDROCEFALIA
5- INTERNACAO E ALTA:

DESFECHO: 0 ALTA HOSPITALAR 0 TRANSFERENCIA o OBITO

CAUSA MORTIS:

GRAU RESSECCAO (IMAGEM DE CONTROLE):
/\ T INTERNAGCAO (DIAS):
EXAME NEUROLOGICO:

0 CONVULSAO O ALT VISUAIS o SINT MOTORES o SINT SENSIBIL
0 ALT COMPORTAMENTO o ALT PUPILARES o MUTISMO CEREBELAR
o OUTROS:

COMPLICACOES CLINICAS:

o INFECCAO CULTURA POSITIVA: oS oN SITIO:

o OUTRAS:

REABORDAGEM TUMOR? oS oN  /\TDESDE A PRIMEIRA ABORDAGEM (DIAS):
DVP? oS oN  /\TDESDE A PRIMEIRA ABORDAGEM (DIAS):

SEGUIMENTO MULTIDSCIPLINAR:
o FISIOTERAPIA o FONOAUDIOLOGIA o PSICOLOGIA o NEUROLOGIA o ONCOLOGIA
MEDICAGOES EM USO: o ANTICONVULSIVANTES o CORTICOTERAPIA 0 OUTROS:

PATOLOGIA:

TRATAMENTO ONCOLOGICO:

oRT oQT o OUTROS:

/\T ALTA HOSPITALAR ATE TRATAMENTO ONCOLOGICO:
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ANEXO 2

Solicitagao de Isengao do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Referéncia: “Andlise do Perfil Clinico e Progndstico neuroldgico de pacientes
pedidtricos com tumores em sistema nervoso central e sua relacdo com o tratamento

cirurgico/oncolégico”
Pesquisador Responsavel: Luis Felipe R. Soares

Ao Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Estadual do Cérebro Paulo

Niemeyer (IECPN):

Vimos por meio deste documento solicitar a dispensa de obtencdo de um
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) para o estudo intitulado “Analise do
Perfil Clinico e Progndstico neurolégico de pacientes pediatricos com tumores em

sistema nervoso central e sua relagdo com o tratamento cirurgico/oncoldgico”.

A dispensa do uso de TCLE se fundamenta: i) por ser um estudo
observacional, analitico ou descritivo retrospectivo, que empregara apenas informacoes
de prontuarios médicos, sistemas de informacao institucionais e/ou demais fontes de
dados e informagdes clinicas disponiveis na instituicdo sem previsdao de utilizagdo de
material bioldgico; ii) porque todos os dados serdo manejados e analisados de forma
anbénima, sem identificagdo nominal dos participantes de pesquisa; iii) porque os
resultados decorrentes do estudo serdo apresentados de forma agregada, nao
permitindo a identificacdo individual dos participantes, e iv) porque se trata de um
estudo ndo intervencionista (sem intervencgdes clinicas) e sem alterag¢Ges/influéncias na
rotina/tratamento do participante de pesquisa, e consequentemente sem adicdo de

riscos ou prejuizos ao bem-estar dos mesmos.

O investigador principal e demais colaboradores envolvidos no estudo
acima se comprometem, individual e coletivamente, a utilizar os dados provenientes
deste, apenas para os fins descritos e a cumprir todas as diretrizes e normas
regulamentadoras descritas na Res. CNS N2 466/12, e suas complementares, no que diz

respeito ao sigilo e confidencialidade dos dados coletados.

Rio de Janeiro, 04 de Julho de 2017.



