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REVISAO DE LITERATURA

RESUMO

Neste trabalho apresentamos uma proposta para caracterizar o perfil clinico e epidemiolégico de
pacientes com cancer no Sistema Nervoso Central (SNC), diagnosticados no Hospital de Clinicas
da Universidade Federal de Uberlandia (HC-UFU), entre janeiro de 2000 a dezembro de 2017,
bem como no Brasil, nesse mesmo periodo. Sera feita uma avaliacdo dos casos registrados no
Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC); bem como andlise desses dados coletados em
relacdo a revisdo bibliografica da literatura, realizada através de bases de dados para pesquisa
pré-determinadas, seguindo critérios de analise estabelecidos e descritos pelos pesquisadores.
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ABSTRACT

In this work we present a proposal to characterize the clinical and epidemiological
profile of patients with cancer of the Central Nervous System (CNS), diagnosed at the
Hospital de Clinicas of the Federal University of Uberlandia (HC-UFU), between January
2000 and December 2017, as well as as in Brazil, in the same period. An evaluation of
cases registered in the Hospital Cancer Registry System (SisRHC) will be carried out; as
well as analysis of these data collected in relation to the bibliographic review of the
literature, carried out through pre-determined research databases, following analysis
criteria established and described by the researchers.
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INTRODUCAO

Os tumores primdrios do sistema nervoso central (TPSNC) representam um
grupo variado de neoplasias que podem atingir qualquer individuo independente da
faixa etdria e sexo. Esse tipo de cancer pode atingir qualquer regido do Sistema Nervoso
Central (SNC). [t Além disso, eles se relacionam com uma alta taxa de morbidade e
mortalidade, representando uma das principais causas de Obito relacionada com o
acometimento neuroldgico. 2!

Esses tumores podem se apresentar com cardter benigno, maligno ou de
evolucdo incerta. Alguns autores consideram que ndo existem tumores benignos no
SNC, pois até aqueles que seriam benignos produzem efeito de massa sobre estruturas
nobres, o que causa algum dano para o individuo. Segundo o site da Organizacdo
Mundial da Saide (OMS) existem mais de 143 tipos histoldgicos de TPSNC. (3!

A incidéncia dos tumores do SNC é descrita como a segunda forma de cancer
mais comum em criangas e a principal neoplasia sélida na infancia nos EUA, ocorrendo
em aproximadamente 21,3% de todas as criancas com doencgas malignas. Enquanto nos
paises em desenvolvimento (aqueles que possuem IDH médio ou baixo), esse tipo de
tumor apresenta-se como o terceiro tipo de neoplasia com maior incidéncia em criangas.
(4]

A maioria dos trabalhos publicados acerca de TPSNC se concentram em estudar
as regides que sdo mais acometidas, que sdo os lobos frontal, parietal e temporal. E
mesmo assim, a epidemiologia deles é pouco descrita. [°!

Os nucleos da base sao massas de substancia cinzenta localizados na base do
telencéfalo. Estes nucleos sdo o claustrum, corpo amigdaldide, nucleo caudado,
putdmen e globo pdlido. O nucleo basal de Meynert e o nucleo accumbens também
podem ser incluidos nessa estrutura. Essas massas podem se agrupar em corpo estriado
dorsal (formado pelo ntcleo caudado, globo pdlido e putdmen) e corpo estriado ventral
(formado pelo ndcleo basal de Meynert e o nucleo accumbens).

Os primeiros estudos dessa regido se iniciaram com o intuito de compreender
um pouco mais sobre disturbios de motricidade, como o hemibalismo e o

parkinsonismo, uma vez que os nucleos da base possuem funcdo regulatéria da
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intensidade e direcao de estimulos. Até pouco tempo, acreditava-se que os nucleos da
base seriam parte do eixo extrapiramidal, que é exclusivamente motor. No entanto, hoje
ja se sabe que eles também estdo envolvidos em processos cognitivos, emocionais e
motivacionais. [©

Existem poucos trabalhos que relacionam a incidéncia de TPSNC nos nucleos da
base com as caracteristicas epidemiolédgicas daqueles que sofrem com esse tipo de
cancer.

A compreensao sobre o porqué TPSNC atingem essa regido do encéfalo, quais as
caracteristicas daqueles que mais frequentemente sdo acometidos por cancer nos
ganglios da base e quais as repercussdes que eles causam na vida dos pacientes é pouco
descrita na literatura, por isso se faz necessario entender um pouco mais acerca do

assunto.

METODOLOGIA

Trata-se de um estudo epidemioldgico observacional descritivo com revisdao na
literatura.

Foram elencadas as seguintes varidveis a serem analisadas nos prontuarios: sexo,
idade, tipo histoldgico, localizacdo, raca, escolaridade, uso de alcool, tabagismo, uso de
drogas ilicitas. Dentre todas as varidveis, as quatro primeiras s3o obrigatérias para
inclusao do prontudrio na andlise e a caréncia de alguma delas foi considerada como
fator de exclusao.

Além disso, para que seja feito um estudo comparativo com o cendrio nacional
e uberlandense de cancer no encéfalo, foram utilizados tabuladores de dados
disponiveis para consulta publica. Esses tabuladores sdao as plataformas SisRHC do
Instituto Nacional de Cancer (INCA) e o TabNET, do DataSUS.

Nesses tabuladores, é possivel verificar dados de acordo com o CID em que foram
registrados os pacientes.

Nessas plataformas, é possivel verificar dados compreendidos entre janeiro de
1971 e dezembro de 2017 das seguintes varidveis: Numero de casos, sexo, idade, tipo
histolégico, raca, escolaridade, consumo de alcool e consumo de tabaco.

Vale ressaltar que o TabNET nos relaciona esses dados com a mortalidade, enquanto o

SisRHC nos traz eles relacionados com a incidéncia.
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Todos os dados obtidos foram colocados em contraste com o que esta disponivel
na literatura publicada nas bases de dados PUbMED e Scielo nos ultimos 15 anos. Os
descritores utilizados foram: Epidemiologia/Epidemiology, Encéfalo/Brain, Sistema
Nervoso Central/Central Nervous System, Ganglios da Base/Basal Ganglia,
Tumores/Tumors, Incidéncia/Incidence. Todos os descritores supracitados constam no

Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS).

RESULTADOS

Nao existe um CID especifico para tumores nos nlcleos da base. Entdo, para se
obter esse dado é necessdrio analisar os prontudrios de pacientes com cancer no
encéfalo, e a partir desses dados, identificar aqueles em que o seu tumor se localizava
nos ganglios da base.

Por ndo existir um CID para tumores nessa regiao, nao é possivel tabular nenhum
dado acerca desse tipo de tumor nas plataformas digitais. Contudo, é possivel
estabelecer o perfil epidemioldgico de tumores de encéfalo em Uberlandia-MG e do
Brasil.

Os tabuladores de dados nos indicaram que em Uberlandia, hd uma proximidade
entre os numeros da incidéncia (400 casos) e da mortalidade (402 casos) dos tumores
de encéfalo. Esses dados estdo compreendidos entre 2000 e 2017. Os numeros
brasileiros relatam a mortalidade muito maior que a incidéncia (115810 contra 47030).

Grafico 1

Numero de casos de cancer de
encefalo por sexo e pela faixa etaria,
no Brasil, de 2000 a 2017
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Grafico 2

Numero de casos de cancer de
encefalo por sexo e pela faixa etaria,
em Uberlandia-MG, de 2000 a 2017
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Fonte: Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC)

A mortalidade por essa doenga aumenta conforme aumenta a faixa etaria, assim
como a incidéncia da mesma. No Brasil, a mortalidade é maior no sexo masculino em
todas as faixas etarias, exceto acima dos 80 anos, quando o numero de ébitos de
mulheres é maior.

Podemos notar que a partir dos 40 anos, a realidade desse tumor aumenta
drasticamente e de forma crescente nos dois sexos. As peculiaridades de distribuicdo do

tipo de tumor com a faixa etaria serao abordadas um pouco a frente.

Grafico 3

Mortalidade do cancer de encefalo pela faixa
etaria por sexo, em Uberlandia-MG, de 2000 a
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Grafico 4

Mortalidade do cancer de encefalo, pela faixa
etaria, por sexo, no Brasil, de 2000 a 2017

14000
12000

10000

8000

6000

4000

2000 I II I
, im A mm u= A

0a4 5a9 10a1415a1920a2930a3940a49 50a59 60a69 70a 79 80 anos
anos anos anos anos anos anos anos anos  anos  anos e mais

B Masc B Fem

Fonte: MS/SVS/CGIAE - Sistema de Informagdes sobre Mortalidade — SIM

Em Uberlandia, temos uma distribuicdo parecida no que tange a mortalidade,
crescente a partir dos 30 anos de idade de forma significativa e maior em homens.
Contudo, entre os 60 e 69 anos, o Numero de ébitos de mulheres é maior.

Os tipos histoldgicos ndao sofreram variacao conforme a diferenca entre os sexos.
Quanto ao tipo histoldgico, no cendrio uberlandense, o glioblastoma foi tumor mais
frequente, representando 38% do total de pacientes. Em segundo lugar, temos os
astrocitomas, que represetam 15% do total.

A principal localizagao dos tumores de encéfalo é a regido Cérebro, com 88 casos
em Uberlandia no periodo recortado. Depois dela, as regides mais incidentes sdo os

lobos frontal (69 casos) e temporal (56 casos).
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Tabela 1. Incidéncia de cancer de encéfalo por tipo histolégico e localizagdo do

tumor, em Uberlandia-MG, de 2000 a 2017

Tipo histoldgico/ ; Lobo Lobo Lobo Lobo Ventriculo Tronco Lesdo ;
Localizagdo anatémica Cérebro frontal | temporal | parietal | occipital | cerebral Cerebelo cerebral sobreplosta Encéfalo Total
do encéfalo
Germinoma 1 0 0 1 0 0 0 0 0 1 3
Glioma Maligno 5 4 1 1 0 0 2 9 0 1 23
Papiloma Maligno de
Plexo Cordide 1] 1] 0 0 0 4 0 0 4
Ependimoma 1 1 0 0 0 2 0 2 0 4 10
Astrocitoma 10 19 9 2 3 7 1 1 59
Astrocitoma
Anaplasico 6 2 11 5 0 0 2 1 1 3 31
Astrocitoma
Gemistocitico 1 1 0 1 0 0 0 0 0 2 5
Astrocitoma Fibrilar 1 7 3 2 0 0 1 0 1 2 12
Astrocitoma pilocitico 3 1 1 0 0 1 b] 0 0 3 1
Glioblastoma 45 27 23 29 ) 2 ) 1 2 12 151
Glioblastoma de
Células Gigantes 2 1 0 0 0 0 0 0 0 3
Gliossarcoma 1] 0 2 1 0 0 0 0 0 0 3
Oligodendroglioma 1 2 2 1 0 1 0 0 1 9
Oligodendroglioma
Anapldsico 0 2 0 0 0 0 0 0 0 2 4
Meduloblastoma 1] 1] 0 0 0 0 28 0 0 0 28
Neuroblastoma 1 1 1 0 0 0 0 0 0 2 5
Meningioma Maligno 3 1 0 0 0 0 0 1 0 2 7
Outros 8 5 3 5 0 0 5 1 1 4 32
TOTAL 88 69 56 48 8 17 47 16 5 46 400

Fonte: Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC)

O Brasil reflete uma distribuicdo similar quanto ao tipo histoldgico, sendo 35%
glioblastomas e o segundo colocado sao os astrocitomas, com 12%.

Vale ressaltar que, a partir dos 40 anos, a incidéncia dos Glioblastomas aumenta
muito; e o astrocitoma, segundo mais prevalente, com 59 casos, apresenta maior
prevaléncia entre os 20 e 39 anos, sendo 10 casos registrados entre os 20 e 29 anos e
17 entre os 30 e 39 anos. Entre as criancas os meduloblastomas sdo os mais incidentes,
porém, com numeros muito inferiores aos dos adultos.

Procuramos também relacionar com o histdrico familiar de cancer, o consumo
de dlcool e tabaco do paciente. Esses dados foram inconclusivos devido a caréncia de
dados, uma vez que o mais de 10% dos dados ndo foram nem informados. No cenario

nacional, esse numero é ainda maior.

Grafico 5
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Historico de consumo de alcool dos pacientes
diagnosticados com cancer de encefalo, em
Uberlandia-MG, de 2000 a 2017

= Ndo consumidor frequente
de alcool
= Consumidor frequente de
alcool

= Ex-consumidor frequente de
alcool

= Sem Informacao

Fonte: Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC)

Grafico 6

Historico de consumo de tabaco dos pacientes
diagnosticados com cancer de encefalo, em
Uberlandia-MG, de 2000 a 2017

= Ndo consumidor de tabaco
= Consumidor de tabaco
= Ex-consumidor de tabaco

= Sem Informagao

Fonte: Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC)
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Historico familiar de cancer dos pacientes
diagnosticados com cancer de encefalo, em
Uberlandia-MG, de 2000 a 2017

= Sem histérico familiar de
cancer

= Com histérico familiar de
cancer

= Sem Informagao

Fonte: Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC)

Com relagdo a etnia, em Uberlandia os dados sdao mais fidedignos por que apenas
5% dos pacientes ndo tiveram a raca informada, enquanto no Brasil, 38% dos registros
ndo foram constam a raca. Apesar disso, notamos que o branco é significativamente
mais atingido por tumores de encéfalo. Em Uberlandia-MG, 72% dos pacientes eram
brancos. No Brasil, 36% sdo brancos, 23% pardos, 2% pretos, 1% amarelos e 38% nao

constam.

Grafico 8
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Incidéncia de cancer de encefalo por
cor, em Uberlandia-M@G,de 2000 a 2017
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Fonte: Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC)

Grafico 9

Incidéncia de cancer de encefalo por
cor, no Brasil,de 2000a 2017
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Fonte: Sistema de Registro Hospitalar de Cancer (SisRHC)

DISCUSSAO

A literatura indica que esse tumor é muito raro, sendo os gliomas os mais
incidentes. Um estudo acerca de gliomas nos ganglios da base composta por 4 pacientes
apontou que a clinica se mostra com uma hemiparesia ou hemiplegia contralateral a

regido da lesdo. 3 deles eram cadeirantes. Em 2 foi possivel ressecar 90% do tumor, e

apenas 1 melhorou um pouco sua for¢ca no hemicorpo afetado. [’)
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A compreensdo e a operacionaliza¢do da fala acontecem no hemisfério esquerdo
do cérebro, nas areas de Wernicke e Broca, respectivamente. A codominancia da fala é
o fendbmeno caracterizado pela utilizacdo do hemisfério direito para auxiliar no processo
de conversagao. O periddico Brain and Language Journal traz um artigo relacionando
gue esse fendmeno é observado com mais frequéncia em pacientes com tumores nos
ganglios basais. Este estudo também indica que o tamanho do tumor ndo é tao
importante na incidéncia da codominancia da fala. &

Somente os dados relacionados com os TPSNC puderam ser analisados
epidemiologicamente e contrastados com a literatura atual.

O fato de a incidéncia se aproximar bastante da mortalidade em Uberlandia-MG,
onde os dados foram mais fidedignos, nos revela a quao rapida é a evolucdo ao 6bito
daqueles diagnosticados com TPSNC. A mortalidade se mostrou maior que a incidéncia
tanto no cendrio regional quanto no nacional. Pode-se especular que isso seja devido a
subnotificacdo dos casos e muitos pacientes so sdo registrados apds a morte pelos
médicos responsdveis pelo laudo de dbito.

Ao analisar o total de ébitos, notamos que é maior em homens, assim como a
incidéncia. Tal fato esta de acordo com a literatura, que através de um estudo
compreendido com dados entre 1975 e 2012, chegou a conclusdo que as duas variaveis
s30 maiores nesse sexo. ®! No Brasil, entre os 70 e 79, a mortalidade é igual entre os dois
sexos. Acima dos 80, a mortalidade é maior em mulheres, o que pode ser explicado pela
maior longevidade das mulheres.

A incidéncia aumenta bastante a partir dos 40 anos. O que nos leva a crer que a
senescéncia estd diretamente ligada com o aparecimento de tumores de encéfalo de
uma maneira mais geral. [*% Os dados que relacionam a incidéncia com o consumo de
alcool, tabaco e heranca genética, apesar de obscuros e inconclusivos, estdo de certa
forma concordantes com a literatura ¥, No que tange a fatores ambientais, a literatura
traz a exposicao a radiacdo como importante fator e, Unico, comprovado
cientificamente. (121

Existe um sério problema na tabulacido do CID dos tumores cerebrais
determinados pela OMS, que inclui a localizacdo “Cérebro” na lista. Tal fato faz com que
muitos profissionais ndo classifiquem de maneira mais especifica a localizagdo do tumor

e colocam de maneira genérica que o cancer esta no cérebro. Esse fato faz com que essa
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seja a regido anatdmica mais incidente. Dando continuidade na analise e partindo para
aqueles registrados de forma mais precisa, temos os lobos frontal e temporal como os
gue mais sofrem com esses tumores. Provavelmente, os tumores cuja localizacdo nao
esta especificada, possui localizagdo distribuida entre os lobos de maneira proporcional
ao descrito.

Na literatura, a descricao acerca dos tipos histoldgicos mais frequentes se da de
maneira um pouco divergente da encontrada pela pesquisa. Segundo Pifieros M, a
distribuicdo dos subtipos histoldgicos varia de acordo com as faixas etarias; com gliomas
sendo o subtipo mais comum entre os tumores malignos em adultos (70-80%) e, em
criangas, os subtipos mais comuns descritos foram: astrocitomas pilociticos,
meduloblastomas e tumores de células germinativas. [*3]

O estudo mencionado acerca da maior mortalidade em homens, também alega
maior incidéncia em brancos. Isso vai de acordo com o que foi coletado nos bancos de
dados acerca de Uberlandia-MG e do Brasil. Ainda ndo se sabe o porqué, mas é nitida a
discrepancia entre os niumeros que relacionam a ra¢a com a incidéncia de tumores

malignos no encéfalo.
CONSIDERACOES FINAIS

O estudo permitiu a verificagdo empirica das informacgdes presentes na literatura
atual e suas similaridades com os dados disponiveis no SisRHC e TabNET acerca dos
tumores no encéfalo, em Uberlandia e no Brasil. A partir disso, nota-se a maior
prevaléncia desse tipo de cancer em homens brancos e nas faixas etdrias a partir dos 50
anos. A mortalidade reflete a incidéncia, demonstrando a malignidade dessa doenga. O
estudo demonstrou uma baixa relagdo entre o TPSNC com os fatores de risco disponiveis
nos tabuladores (tabagismo, consumo de alcool e histérico de cancer na familia). O fator
de risco mais importante descrito na literatura (exposicdo a radiacdo), ndo se encontra
descrito nos bancos de dados nacionais, impossibilitando sua comprovacao por meio
deste estudo. Apesar das concordancias com a literatura, algumas diferencas foram
evidenciadas, sendo a principal delas a relacdao dos locais do encéfalo com os tipos
histolégicos mais comuns de tumores. Outra disparidade, estd menos importante, é a
relacdo entre a faixa etdria e a incidéncia. Vale ressaltar que cada tipo histolégico possui

um comportamento diferente, sendo necessaria uma analise individualizada para se
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contrastar todos os dados.
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