Historia Natural dos Cavernomas: Analise de 27 casmo periodo de 1995-2015 na
cidade de Joao Pessoa-PB

Natural history of cavernomas: Analysis of 27 casdthe period 1995-2015 in the city of
Joéo Pessoa-PB.

Mikhael Adrian Xavier da SilVa Maurus Marques de Almeida Holanda2

!Graduando em Medicina na Universidade Federal dealm (UFPB), Jodo Pessoa, Paraiba, Brasil
2Médico Neurocirurgido. Professor da Faculdade dedMima da Universidade Federal da Paraiba (UFPB),
Jodo Pessoa, Paraiba, Brasil.

Resumo

As malformacdes cavernosas sao malformacoes vassulie baixo fluxo que ocorrem
principalmente no cérebro e, menos frequentemeatejedula espinal. S&o lesbes raras e
representam cerca de 5-13% das malformacfes vesxula sistema nervoso central. O
objetivo é descrever os achados clinicos, epidégicbs, topograficos, evolutivos e conduta
terapéutica de 27 casos diagnosticados com cavardormperiodo de 1995 a 2015. O estudo
foi baseado nas descri¢cdes clinicas, cirargicaadmlbgicas contidas nos prontuarios de
pacientes diagnosticados, ao exame de ressonaagi@ética, com malformacao cavernosa
gue se submeteram ao tratamento clinico ou cirdygic periodo de 1995 até 2015 em varios
hospitais de Jodo Pessoa (PB). As manifestacOegadi mais comuns foram a crise
convulsiva e cefaleia. Dos 27 pacientes, 11 fosaimmetidos a cirurgia em funcao de
sintomatologia importante ou presenca de complesic® acompanhamento revelou boa
evolucdo do quadro, sendo a maioria dos paciesgstamaticos no seguimento. Houve
apenas 01 ébito. Quanto a localizacdo, 16 cavermestavam em lobo frontal, 08 em lobo
temporal, 02 em lobo parietal, 02 em lobo occip@@lem ponte, 02 em mesencéfalo, 03 em
cerebelo, 01 em medula, 01 em nucleos da basem @dlamo. Lesdes multiplas ocorreram
em trés casos, sendo dois casos confirmados denoave familiar. Os cavernomas tém
evolucdo benigna, de modo geral, necessitandoatientento cirlirgico apenas 0s casos
sintomaticos e na presenca de complicagbes. DogpaZientes acompanhados, 11
necessitaram de tratamento cirdrgico e apenas ubm @forreu em funcdo de hematoma
subdural agudo. A crise convulsiva e cefaleia foasngueixas mais comuns, e a topografia
mais comum foi o lobo frontal, semelhante ao desaoa literatura.

Palavras chaves
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Abstract

Cavernous malformations are low-flow vascular maltfations that occur primarily in the
brain and, less frequently, in the spinal cord.ylée rare lesions and represent about 5-13%
of vascular malformations of the central nervoustay. The aim of this study was to
describe the clinical, epidemiological, topograpleiolutionary and therapeutic findings of



27 cases diagnosed with cavernoma from 1995 to.Z0ibstudy was based on the clinical,
surgical and radiological descriptions containethexmedical records of diagnosed patients,
Magnetic resonance imaging with cavernous malfaonathat underwent clinical or
surgical treatment between 1995 and 2015 in sekesgitals in Jodo Pessoa (PB). The most
common clinical manifestations were seizures anddaehe. Of the 27 patients, 11
underwent surgery due to significant symptomatologthe presence of complications. The
follow-up revealed a good evolution of the conditiaiith the majority of the patients being
asymptomatic in the follow-up. There was only 1tteaAs for the location, 16 cavernomas
were in frontal lobe, 08 in temporal lobe, 02 imiptal lobe, 02 in occipital lobe, 02 in bridge,
02 in midbrain, 03 in cerebellum, 01 in marrow,ifInuclei of base and 01 in Thalamus.
Multiple lesions occurred in three cases, two coméid cases of familial cavernoma.
Cavernomas have a benign course, generally requidnly surgical treatment of
symptomatic cases and in the presence of comgitatiof the 27 patients followed up, 11
required surgical treatment and only one death roedudue to acute subdural hematoma.
Convulsive crisis and headache were the most conoooplaints, and the most common
topography was the frontal lobe, similar to thata@ed in the literature.
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Introducéo

O sistema nervoso central (SNC) é composto peléfaloce pela medula espinal. O SNC é
uma entidade nobre, que participa, direta ou itatinente, de quase todas as funcgOes
corporais, de modo que € necessario que esse aisiaprotegido por cavidades 0sseas:
cranio (que contém o encéfalo) e o canal vertébrade se encontra a medula espinal).

As malformac6es vasculares cerebrais ocorrem ei#,0,% da populacéo geral. De acordo
com McCormick, quatro subtipos gerais de malformacdes congéfitasn descritas:
anomalias do desenvolvimento venoso, telangiest@sipilares, malformacdes cavernosas
e malformagbes arteriovenosas. Malformacdes casaspotambém conhecidos como
angiomas cavernosos, malformacgdes vascularescaspiu cavernomas, sdo malformacoes
vasculares de baixo fluxo que ocorrem principal@emt cérebro e, menos frequentemente,
na medula espinalO fluxo sanguineo através dos cavernomas é mirsgim, eles ndo
podem ser vistos na angiografia e sdo frequentenrefgridos como "angiograficamente
ocultos™.

Os cavernomas sao lesdes raras. A frequéncia dalpspulacdo geral foi calculada em
0,5%, segundo grandes séries baseadas em necidpsizagens por ressonancia magnética
(RM)4. Em funcdo do aumento do numero de cavernomadeiniziis com o advento da
ressonancia magnética, € de suma importancia areengfio da histéria natural dos
cavernomas e, portanto, estabelecer o melhor nfaigjtetanto ainda ha poucos trabalhos
a respeito da historia natural dos cavernomasgcipaimente no Brasil, 0 que serviu de
estimulo para o desenvolvimento desta pesquisa.

Portanto, o objetivo dessa pesquisa € avaliar mpaohamento de casos diagnosticados de
cavernomas, analisando aspectos clinicos, radaaégevolutivos da doenca, bem como o
tratamento instituido, o sucesso terapéutico, ddomm enriquecer a literatura médica
brasileira acerca de um tema com poucos trabalhogmais, sobretudo no Nordeste
brasileiro. O presente trabalho também tem cometiobjestimular o desenvolvimento de
outras pesquisas que abordem a mesma tematica.

O presente estudo tem como objetivo avaliar e descios achados clinicos, radioldgicos,
topografia neurolégica dos cavernomas e sua cQé&elaom os achados clinicos, conduta
terapéutica e seguimento de pacientes diagnosticamin malformacdo cavernosa, através
de levantamento de dados contidos em prontuariopedodo de 1995 até 2015 na cidade
de Jo&o Pessoa-PB.

Metodologia

Trata-se de um estudo transversal, com abordagsemational, de carater quantitativo
para levantamento de dados sobre as malformac@esilases cerebrais, em pacientes
diagnosticados, ao exame de ressonancia magnetta ¢om malformacéo cavernosa que
necessitaram passar por tratamento clinico ougooair

O estudo serd baseado nas descricbes clinicasgicasl e radiologicas contidas nos
prontuarios de pacientes diagnosticados, ao exarfj com malformacgéo cavernosa que
se submeteram ao tratamento clinico ou cirdrgiogeriodo de 1995 até 2015, no Servigo
de Neurocirurgia do Hospital Santa Paula, Unimeain&itano, Hospital Memorial S&o
Francisco, em Jodo Pessoa (PB). Serédo excluidpsstpiisa 0s pacientes que possuirem
outras malfomacgdes vasculares do SNC, como, pon@re malformacado arteriovenosa e



aneurismas cerebrais. Serdo também excluidos daipas pacientes cujos prontuarios
faltem dados necessarios para suprir as varidegiesiuisa.

As variais dependentes do estudo sdo: nimero ds,aasmplicacdes da doenca, topografia
do cavernoma e sintomatologia; as variais indepdgrdedo estudo sao: idade, sexo e
malformacéo cavernosa.

Resultados

Foram avaliados os achados clinicos, radiolégitmsografia neuroldgica, tratamento e
seguimento de 27 pacientes diagnosticados com mmealfdes cavernosas. Desses, onze
pacientes eram do sexo masculino (40,74%) e 16 @éoesexo feminino (59,26%). A idade
variou de 6 a 75 anos. A maior incidéncia ocorrauaixa etaria de 20 a 40 anos como
mostrado na tabela 1. Todos 0s pacientes sdo anbag@s em ambulatorio até a presente
data, com excec¢do de um paciente que foi a olBtodd a um hematoma subdural agudo.

Tabela 1: Distribuicdo por idade em 27 casos de aanoma

Idade N(%)
0 a 20 anc 4
20 a 40 anc 13
Acima de40 ano 10
Total 27

As manifestacdes clinicas mais comuns foram a aise/ulsiva (33,33%) e cefaléia
(29,63%). Outros sinais e sintomas séo apresentaitabela.2

Tabela 2: Quadro clinico de 27 casos de cavernomas

Sintomas N (%)
Crise convulsivi 9 (33,33%
Cefaleia 8 (29,63%
Déficit motor 2 (7,41%
Défict de nervo cranial 2 (7,41%

Cefaleia + crise convulsiv | 2 (7,41%
Déficit de nervo craniano | 2 (7,41%
déficit motor
Coma 1(3,70%
Vertigem 1(3,70%

Quanto a topografia, ocorreram lesfes supratergpindratentoriais, medulares e profundas
(Tabela 3). Na categoria de cavernomas profuretidp incluidos dois pacientes, um com
lesdo em nucleos da base e outro com lesdo enmotalam

Tabela 3: Distribuicdo da localizacao de 38 cavermgas em 27 pacientes

Localizacdo N (%)
Supratentoric 28 73,68¥%
Fronta 16 42,11%
Tempora 8 21,05%
Parieta 2 5,26%



Occipita 2 5,26%
Infratentoria 7 18,42%
Ponte 2 5,26%
Mesencéfal 2 5,26%
Cerebel 3 7,89%

Medulai 1 2,63%
Profundo 2 5,26%

Dos 27 pacientes acompanhados, apenas 11 ne@sgitatratamento cirdrgico, em funcéo
de sintomatologia importante, sem possiblidadeeg@imento clinico. Essa conduta segue
as principais referéncias bibliograficas a respddtélistoria Natural dos Cavenomas, em que
fica patente que a abordagem cirdrgica s6 deveestizada em casos de complicagdes.
Como exemplo, um paciente da casuistica apreseoctevailsées de dificil controle, com
imagem em RM evidenciando lesdo cavernosa em rdgiaporal direita, refratarias a
medidas clinicas, no qual foi submetido a tratameirtirgicos (figura 1). Paciente evoluiu
bem no p6s-operatdério, em seguimento ambulatadidldhanos, assintomatico, tendo usado
por apenas 2 anos medicagdo anticonvulsivante.

Figura 1: A- Cavernoma em regido temporal direita identifcad
exame de exame de RM. B- Craniotomia e abertufauda-Mater
e visualizacéo da lesdo. C- Exerese da lesao.

Houveram trés pacientes com lesdes multiplas, dais glois pacientes sdo casos familiares
de cavernoma. Um deles apresentava lesdo em efio fiegntal direita (D) e cerebelo, foi
submetido a tratamento cirtrgico devido a quadroedaleia importante em consequéncia a
hematoma. Paciente evoluiu bem no pos-operat@tando assintomatico no seguimento ha
10 anos, com controle medicamentoso de crises towas. Outro paciente com leséo
multipla tinha lesdo em regido frontal esquerdee(&licleos da base, que cursou apenas com
uma crise convulsiva, porém com controle medicaosensatisfatério e, portanto, sem
necessidade de tratamento cirargico. Ha 10 andst@ssitico no seguimento. O terceiro



paciente com lesfes multiplas tinha como maniféstagn déficit no sexto par craniano
direito, com inUmeras lesdes ao exame de ress@d@gnética. Havia lesdo cavernosa em
ponte, duas lesbes em regido frontal, temporakebelar direita; lesdo frontal, temporal,
parietal e occipital esquerdo; e lesdo em talarsdesbes multiplas nos trés pacientes citados
podem ser resumidas na tabela 4.

Tabela 4: Distribuicao de lesdes cavernosas multgs em trés pacientes da casuistica

Paciente Localizacdo

F.M.R Feminin Frontal direita, Cerebel

F.M.R Masculin Frontal esquerdo, Nucleos da t
J.V.D.M Masculint Ponte, 2 cavernonfrontal D, Temporal D

Frontal E, Temporal E, Parietal E,
Cerebelo, Talamo

Houve apenas um caso de lesdo medular, com quaakig@ hipoestesia, diagnosticado ao
exame de RM (figura 2), na qual ndo foi propostdamnento cirdrgico, com o paciente

apresentando melhora em trés meses, mantendois¢éomsgico no seguimento até a

presente data, o que perfaz 14 anos de acompanteamen

Figura 2: cavernoma medular em paciente feminina, 31 anos,
com quadriparesia e hipoestesia. Nao foi submetida
tratamento cirdrgico e evoluiu com melhora clinica.

Assintomatic ha 14 anos de acompanhame

Quatro pacientes tinham lesdes em tronco encefélicdorme evidenciado na tabela 3. Dois
pacientes com lesdo em mesencéfalo e dois comdes@onte. Apenas um foi submetido a
tratamento cirurgico devido a hematoma. Pacientesaptava cavernoma em mesencéfalo,



com déficit de terceiro par craniano, hemiplegiguesda e hidrocefalia. Apresentou piora
subita do nivel de consciéncia e foi abordado.dP&eievoluiu com tremores disténicos e
melhora da paresia, estando em seguimento ambaldtérl4 anos. Os outros trés pacientes
com les@o em tronco encefélico ndo foram abordeidagyicamente, o que esta compativel
com a literatura. Sao regides de dificil abordagémrgica, preferindo-se, sempre que
possivel, abordagem conservadora. (Nao esquedaladsobre isso na discussao).

Houve apenas um 0bito, de um paciente de 63 anofyregdo de um hematoma subdural
agudo. O paciente ja se apresentou em coma, sulonaegibordagem cirdrgica, mas evoluiu
pra 6bito em 48 horas. E importante observar gse paciente evoluiu de maneira aguda,
tendo desfecho desfavoravel, entretanto ndo hoomveramplicacdes importantes no
seguimento dos demais pacientes da casuistica.a8pema paciente, de 22 anos, com
hematoma em regido frontal, que complicou com sengnto e foi abordada cirurgicamente
com sucesso. Apos 12 anos de acompanhamento hessangramento e paciente foi
submetida novamente a cirurgia. Apds esse episQoiamiente vem se mantendo
assintomatica ha 10 anos em acompanhamento, paitazen seguimento de 22 anos.
Portanto, houve apenas um ressangramento em tadaistica, o que estd compativel com
a literatura, no qual a taxa de ressangramentoit®é peguena.

Discussao

McCormick descreveu quatro subtipos gerais de malformaca@ssulares congénitas:
anomalias do desenvolvimento venoso, telangiestasipilares, malformacdes cavernosas
e malformacfes arteriovenosas. Malformacfes casaspotambém conhecidos como
angiomas cavernosos, malformac¢des vascularescasiu cavernomas, sao malformacées
vasculares de baixo fluxo que ocorrem principal@et cérebro e, menos frequentemente,
na medula espinalO fluxo sanguineo através dos cavernomas é minsgim, eles ndo
podem ser vistos na angiografia e sdo frequentemefgridos como "angiograficamente
ocultos™®.

A sintomatologia mais classica sdo crises convagsivnas a sintomatologia pode ser
bastante variavel a depender da localizacdo e Woneodo sangrameritdoem como ser
assintomaticds*>. Em fungdo do desconhecimento da histéria natizraloenca, houve por
muito tempo dificuldade em classificar os cavernanize acordo com a expressao clinica,
os cavernomas foram enfim classificados, seguiddios autores, em: assintomaticos ou
fortuitos, epileptogenicos, hemorragicos, pseudotais e medularés

Cavernoma € uma malformacdo vascular congénitapasta por espacos vasculares
sinusoidais largos adjacentes, sem interposicg@aadquima cerebral (Russel & Rubstein,
1989%. A malformacéo cavernosa, ou simplesmente caveanémm subtipo, dentre quatro,
das malformagbes congénitas ja descrita na literaRodem estar associados a anomalias
do desenvolvimento venoso, bem como alguns autmwasideram que cavernomas e
telangiectasias capilares representam dois extrelmosn espectro no desenvolvimento de
malformacgbes cavernosas.

Malformacao cavernosa € uma doenca rara, represiente 5% a 13% das malformacdes
vasculares do SNC McCormick et al, 1966, examinaram 4069 necrépsiasmaneira
retrospectiva, e encontraram uma frequéncia d&®0,Fem sido descrito duas formas
diferentes de apresentacdo de cavernomas: a fepoaiglica e a forma familfarA forma
familiar foi confirmada num estudo em 1982 es6es mlltiplas sdo mais comuns na forma
familiar, podendo ocorrer também na forma espogadiccorresponde a cerca de 25% dos



caso8 A forma familiar compreende pelo menos 6% de $ods casds Na forma
esporadica, as lesdes tendem a ser Unicas. Emewisaa de literatura, nédo foi observado
prevaléncia de cavernomas em relacéo ao'sexo

Em estudos de autdpsias, as caracteristicas méprcas tipicas dos cavernomas séo lesdes
lobuladas, avermelhadas, com aspecto de framBoesa redor da malformacdo ha
geralmente um tecido descolorado e espesso detmdememorragias anti§asg despeito

da auséncia de capsula, sdo lesdes que apresentss bem definidos. O fluxo de sangue
através do cavernoma é lento e, como consequépode ocorrer pequenos eventos
tromboticos, calcificacdo e recanalizacdo, que <s&wacteristicas tipicas dessas
malformacdes no exame histopatologico, além desaremn depdsito de hemossiderina,
guase sempre presentes, tanto no tecido periléstong na propria lesédo, resultado de
sangramentos antigos Essas lesdes podem ser estudadas por examesgeEmmcomo
tomografia computadorizada (TC), de maneira maecipa pela RM, mas ndo sao
identificados a angiografia, justificando a nomahala de "angiograficamente ocultés®

Os cavernomas sdo mais frequentemente sintoméiuns a idade de 20 a 40 affos
Apresentam diferentes formas de apresentacaoalimidepender da localizacdo, existindo
correlagédo entre o seu tamanho e a sintomatolalgimy de poderem ser assintomaticos. A
sintomatologia € bastante variavel, sendo as ccisegulsivas, déficit motor e cefaléias as
manifestacdes mais comuns. Lesdes supratentoviagarn mais com crises convulsivas, ao
passo que lesdes infratentoriais cursam mais coamsdocais. A maneira como se distribui
os cavernomas pelo SNC segue, de maneira aproxiragot@porcdo de massa de tecido
nervoso em cada compartimento, de modo que 80% estdompartimento supratentorial,
15% infratentorial, e 5% medufar

Segundo Simard et al., 1986 os cavernomas seguerpropor¢ado mais ou menos igual
segundo trés formas: epileptogénica, hemorragssgn-tumoral. Essa estatistica difere um
pouco de outros trabalhos, como de Vaquero e1 @87, segundo o qual proporcao foi de
70% epileptogénica, 10% hemorragica e 20% pseudoraf?. Os cavernomas, de maneira
geral, exprimem-se por uma dessas formas clinmas,ha possibilidade de com o tempo
mudar a forma de expreséao

Todos os tipos de crise de epilepsia podem semam®s: crises generalizadas motoras,
crises parciais simples, crises parciais compfex&s mais epileptogénicos sdo os
cavernomas calcificadbs As crises epilépticas sdo a apresentacdo majsieinge de
cavernomas supratentoriais, ocorrendo em 41-80% pdagentes. A variabilidade de
apresentacdes das crises pode estar relacionada tmwalizagc&o da lesdo, o seu tamanho,
histéria de hemorragia e a idade do paciente. Uempio sdo cavernomas localizados no
lobo temporal, que tendem a causar crises com fregjgéncia e com maior chance de se
tornar uma epilepsia intratavel

As hemorragias sdo raramente madicddentro do tronco cerebral, os pequenos
sangramentos repetidos podem cursar com paralisiasrvos cranianos. E valido observar,
gue apesar de infrequente, as formas hemorragioasais frequentemente em criancas que
em adulto& A histéria natural dos cavernomas cerebraisativaimente benigna e até 21%
dos pacientes sdo assintomatiéos

Hipertensdo intracraniana pode ser uma manifestdgamvernomas, particularmente dos
gue cursam com hemorragia cerebral subaguda oweal@siejam localizados dentro dos
ventriculos cerebrats Muitas vezes sédo os déficits focais que vao taiea raciocinio
clinico.



Cavernomas espinhais sdo lesdes raras. Represdetébrl2% de todas as anomalias
vasculares espinhas Ocorrem usualmente nas vértebras, podendo swlestgara dentro
do canal medular extradural. A manifestacao climeés comum é a de sindrome medular
de evolucdo lenta e progressfvDevido a baixa tolerancia da medula para qualaséio
com efeito de massa, 0s pacientes com cavernorpashais frequentemente apresentam
déficits sensoério-motores focais progressivos, asuiezes associado com intensa dor
radiculat®. O exame de escolha para o diagnostico é &M Malformacéo cavernosa
intramedular da coluna vertebral acomete mais o $&xinino, na razdo aproximada de
2:1%6,

Em muitos casos o cavernoma manifesta-se por aéepilepsia, de modo que um exame
de imagem ¢é solicitado e a malformacéo é diagramsicO exame mais importante para o
diagnoéstico é a RM. Os cavernomas néo sédo evidenciados através aayeaf@, o que os
denominou, por muito tempo, de malformacéo vascldagiograficamente oculta”. Em
alguns casos duvidosos e no qual se planeja fatsgvéncao cirargica, a histopatologia da
leséo pode ser dtil.

A melhor compreenséo da histéria natural dos caveas permitiu que trés condutas gerais
pudessem ser implementadas: tratamento clinidogato e radiocirurgico A radiocirurgia
ainda ndo se mostrou como potencial tratamentdisitbseem relacdo as condutas clinicas e
cirdrgicas, e alguns trabalhos mostram até matefide seu usd'°> O tratamento cirlrgico

€ mais indicado nos casos de complicagdes, congoasaantos e epilepsia de dificil controle
clinico, ao passo que o tratamento clinico é gsa&sepre instituido nos casos de néo
complicagdo ou de dificil acesso cirlrditd LesGes assintomaticas, bem como lesGes
sintomaticas localizadas na regido cortical e sticad, com epilepsia controlada, e lesées
sintomaticas localizados superficialmente no tronecebral recebem, de maneira geral,
tratamento conservador. A decisdo entre tratamemtwgico ou clinico € uma etapa
extremamente importante na abordagem de pacientes malformagdo vascular,
particularmente dos cavernomas do SNC.

Concluséao

Os resultados obtidos confirmam os dados da litexahcerca da historia natural dos
cavernomas do sistema nervoso central, bem commationento a ser instituido. Dos 27
casos acompanhados, apenas 11 foram submetidata@énto cirdrgico, e o foram em
funcdo de complicacdes, como sangramento. O matigjoo € perfeitamente possivel na
auséncia de complicacdes, fato comprovado no segiindesses pacientes. Todos o0s
paciente, com exce¢do do Obito, sdo acompanhadobof em regime ambulatorial,
mantendo-se assintomaticos ou com sintomatologiaalada com medicacdes. Apenas 01
paciente necessitou de nova abordagem cirdrgicada@evum ressangramento, fato pouco
usual e corroborado na literatura. Nenhum paciefioie submetido a tratamento
radiocirirgico. De posse dessas informacdes, aansenta evidéncia do carater
relativamente benigno dos cavernomas, de modo iiaawneurocirurgides na abordagem
dessa patologia com historia natural ainda nadnetste definida.
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