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RESUMO 

Atualmente, nós sabemos que a teoria localizacionista, baseada em áreas corticais como a área 

de Broca e área de Wernicke, não consegue explicar o funcionamento da linguagem. Nos 

últimos anos, muitos estudos demonstraram novas áreas corticais relacionadas à linguagem, 

esses achados levaram à uma mudança de paradigma de conceitos localizacionistas para uma 

visão hodotópica. Isto foi possível devido a uma mudança de paradigma no tratamento dos 

tumores cerebrais, especialmente nos gliomas. Recentemente que a ressecção total ou subtotal 

de tumores cerebrais com mapeamento cortical e subcortical em pacientes acordados tornou-se 

o padrão ouro, principalmente em tumores localizados no hemisfério dominante para a fala. 

Esses novos conceitos são baseados em conexões subcorticais. Assim, os fascículos clássicos 

são descritos de acordo com suas funções, enquanto novos tratos são relacionados à função da 

linguagem. A identificação dessas áreas anatômicas e tratos durante a ressecção do tumor 

permite a preservação das funções às quais eles servem. Neste artigo, nós relatamos os 

resultados de nossas dissecções anatômicas usando a técnica de Klinger para o estudo das fibras 

brancas e discutimos essa recente anatomia funcional da linguagem. 

Palavras-chave: linguagem, anatomia, hodotopia, glioma, plasticidade cerebral 
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ABSTRACT 

Currently, we know that the localizationist theory, based on cortical areas such as Broca's area 

and Wernicke's area, cannot explain how the language function works. In recent years, several 

studies have demonstrated new cortical areas related to language, largely resulting in a 

paradigm shift from localizationism to hodotopical concepts. This was possible due to a 

paradigm change in treating cerebral tumors, especially in low-grade gliomas. Recently that 

total or subtotal resection of cerebral tumors with cortical and subcortical mapping on awake 

patients has become the gold standard, chiefly for tumors located on the dominant hemisphere 

for speech. These new concepts are based on subcortical connections. Thus, classical fasciculi 

are described according to their functions, while new tracts are related to the language function. 

The identification of those anatomical areas and tracts during brain tumor resections allows the 

preservation of the functions they subserve. In this study, we thus reveal the results of our 

anatomical dissections using the Klinger technique for white fiber studies and discuss this new 

language anatomy. 

 

Keywords: language, anatomy, hodotopy, glioma, brain plasticity 
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INTRODUÇÃO 

 

O conhecimento da anatomia é fundamental no tratamento dos tumores cerebrais, 

principalmente em tumores infiltrativos como os gliomas. A ressecção cirúrgica da lesão ainda 

é atualmente a forma mais eficaz de tratamento. Esses tumores têm origem nas células gliais, 

habitualmente infiltram o tecido cerebral e são bastante semelhantes a ele, sendo muito difícil 

estabelecer os limites anatômicos da lesão. Além disso, o tecido cerebral é de consistência 

gelatinosa e, dessa forma, a neoplasia desforma e comprime as estruturas cerebrais adjacentes. 

Outro fator que dificulta o tratamento dessas lesões é o fato de elas habitualmente envolverem 

ou comprimirem áreas e conexões neuronais responsáveis por funções neurológicas como 

função motora, sensitiva, linguagem, visão audição, entre outras. Essas funções também se 

readaptam e remodelam no decorrer do crescimento da lesão. Como os gliomas são lesões 

infiltrativas, quanto maior for a ressecção da lesão, maior será o tempo livre de doença. Assim, 

observamos a dificuldade no tratamento desta patologia, pois devemos realizar uma ressecção 

mais ampla possível, preservando ao máximo as funções neurológicas. Para isso, devemos 

conhecer e entender a anatomia funcional do encéfalo e como ela se modifica com o 

crescimento do tumor. Uma das funções mais complexas e frequentemente afetadas por essas 

lesões é a linguagem. Antigamente, imaginava-se que a função da linguagem estava localizada 

em algumas áreas corticais específicas. Embora áreas tipicamente relacionadas à linguagem 

tenham sido precisamente descritas topograficamente em estudos de anatomia microcirúrgica, 

esse modelo localizacionista não consegue fornecer uma representação ideal da anatomia da 

linguagem. O entendimento desta anatomia funcional vem modificando nos últimos anos e 

ganhou notoriedade recentemente devido a publicações relacionadas à plasticidade cerebral, 

cirurgia de gliomas em áreas clássicas da linguagem e estimulação cerebral direta 

transoperatória com o paciente acordado. Estudos anatômicos e de tratografia facilitam a 
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localização dos tratos de substância branca envolvidos da função da linguagem e o mapeamento 

cerebral transoperatório é uma ferramenta única para desvendar o papel funcional de centros 

corticais e dos feixes de substância branca envolvidos na linguagem. Esses novos métodos 

desafiam a função de áreas classicamente envolvidas na função da linguagem. A área de Broca, 

por exemplo, era suposta como essencial na produção da fala, porém podemos observar a 

preservação completa da função da fala mesmo após a ressecção cirúrgica desta área. A 

estimulação elétrica direita da pars opercularis e pars triangularis (área de Broca) raramente 

ocasiona interrupção da fala, mas pode, eventualmente gerar alterações fonológicas ou 

semânticas. Assim, a área de Broca parece estar associada à modulação de aspectos específicos 

da linguagem e não à produção de fala. A interrupção completa da fala foi observada durante a 

estimulação de regiões no giro pré-central: córtex ventral pré-motor bilateral e, menos 

frequentemente, córtex motor da face. Outro exemplo de áreas clássicas que não apresentam a 

função previamente suposta é a área de Wernicke. O estímulo elétrico de uma região mais 

anterior dentro do giro temporal superior, próxima à união com o giro pré-central inferior, e de 

uma área na união dos córtices dorsal pré-motor e ventral pré-motor provoca anomia mais 

frequentemente que o estímulo da área de Wernicke. Assim, áreas corticais classicamente 

relacionadas à linguagem parecem não ter o papel funcional imaginado, enquanto outras áreas 

antes supostas como não-eloquentes desempenham funções relevantes. Além disso, atualmente, 

cada vez mais observamos o papel fundamental de feixes de substância branca na função da 

linguagem. Esses tratos transmitem informações referentes a diversos aspectos da linguagem e 

formam várias redes que se complementam. O entendimento desta anatomia funcional permite 

a extensão da ressecção de tumores e a redução de déficit neurológico pós-operatório. O 

objetivo desta dissertação de mestrado é descrever a anatomia da linguagem baseado nos 

conceitos associativistas atuais. Através de nossas dissecções anatômicas comparamos a 
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anatomia clássica da linguagem com áreas corticais e conexões de fibras brancas estudadas 

atualmente e fornecemos um guia da anatomia funcional da linguagem. 
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REVISÃO DA LITERATURA 

 

1. Epidemiologia 

Os tumores cerebrais podem ser primários ou secundários (metastáticos). Dentre os tumores 

primários, os mais prevalentes são os tumores de origem glial, que apresentam um potencial 

maligno considerável e os meningeomas, que são quase sempre tumores benignos. Os gliomas 

perfazem entre 45-60% dos tumores intracranianos. (Figura 1). Mais de 80% dos tumores 

cerebrais primários malignos são de origem glial,1 dentre esses, o mais frequente é o 

glioblastoma que é também o mais maligno.2 Um estudo populacional dinamarquês encontrou 

uma taxa de incidência anual de gliomas de 7,3 por 100000 habitantes,1 já nos Estados Unidos 

(EUA) a taxa é de 6.60 em 100,000 habitantes.4 Embora os tumores cerebrais primários sejam 

um tipo de neoplasia raro (1,2% dos casos novos de câncer nos EUA),5 eles apresentam uma 

morbidade e mortalidade muito altas,1,5,6 além de acometerem frequentemente indivíduos 

jovens. Dessa forma, o entendimento da patologia e a busca por formas de prevenção e 

tratamento são muito relevantes no que tange a saúde pública.7 Apesar de ser um tumor raro, é 

a segunda causa mais comum de morte por câncer em indivíduos com menos de 20 anos. A 

taxa de incidência desses tumores varia de acordo com idade, sexo, tipo histológico específico, 

além de apresentar algumas variações de acordo com a localização geográfica da população 

estudada.  
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Figura 1 Distribuição geral de tumores primários do SNC por tipo histológico. Adaptado de 

Ostrom QT et al.4 

 

Embora crianças menores de 18 anos contribuam com 5,6% dos tumores cerebrais,8 este é o 

tipo mais comum de câncer em pacientes com menos de 15 anos.4 A taxa geral de incidência 

de gliomas aumenta dramaticamente com a idade.7 A média de diagnóstico para gliomas em 

geral é de 59 anos e discretamente maior (61 anos) para o grau mais alto dos tumores 

astrocíticos, o glioblastoma.9 Incidência de tumores neuroepiteliais.é de 4.3/100 000 nos 

primeiros anos de vida, entre 3,4 e 4,2 dos 5 anos 19 anos, entre 4,9 a 8,7 dos 20 aos 39 anos, 

>10 depois dos 40, 20 após 50, 30 após 55 e 40 após 65. Porém, o tipo histológico mais 

frequente apresenta variações expressivas de acordo com a faixa etária. Em pacientes menores 

de 15 anos os tumores neuroepiteliais representam mais de 80% dos tumores primários do 

sistema nervoso, em adultos jovens (entre 15 e 25 anos) eles representam aproximadamente 

60%, após os 25 anos aproximadamente 40% Essa diminuição percentual progressiva com a 

idade, deve-se ao aumento nas faixas etárias maiores de outros tumores como meningeomas, 

neurinomas e linfomas.7 Em crianças de 0 a 14 anos a histologia mais frequente é o astrocitoma 

pilocítico (18%), seguido por gliomas malignos (14, 3%) e tumores de origem embrionária 

(13,8%). (Figura 2) Em adolescentes, entre 14 e 19 anos, as origens mais comuns são tumores 

da região hipofisária (27,8%), astrocitoma pilocítico (9,4%) e tumores neurogliais mistos 

(7,4%).4 Já em adultos a histologia mais comum é o meningeoma (26,4%), seguido pelo 

glioblastoma (20,6%) e pelo ademona hipofisário (9,4%).8  
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Figura 2 Distribuição de tumores primários do SNC em crianças 0-14 anos. Adaptado de 

Ostrom QT et al.4 

 

 

Nas mulheres, os tumores mais comuns do sistema nervoso são os meningeomas; enquanto, 

nos homens, predominam os tumores de origem neuroepitelial.7 A taxa homens/mulheres de 

gliomas é de aproximadamente 3/2.3,8 A média de idade diagnóstica e o padrão de distribuição 

por idade é semelhante nos dois grupos.3  

Dentre os gliomas, os tumores de origem astrocíticas são os mais comuns.8 O glioblastoma é o 

tipo histológico específico mais frequente, contribuindo com mais de 50% dos tumores de 

origem glial na maioria das séries.3,4,10 De acordo com o relato do banco de dados Norte- 

Americano de tumores cerebrais, os astrocitomas difusos, astrocitomas anaplásicos e outras 

variantes de astrocitomas compreendem aproximadamente 25 % dos gliomas; os ependimomas, 

6,8%, os oligodendrogliomas, 5,6; os oligoastrocitomas, 3,2%.4(Figura 3). 
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Figura 3 Distribuição geral dos tipos histológicos de gliomas. Adaptado de Ostrom QT et al.4 

 

 

Em relação à região, diferenças podem estar relacionadas ao nível de desenvolvimento. Pois 

países mais desenvolvidos conseguem fazer mais diagnóstico, além de terem um sistema de 

dados populacionais mais rico. O diagnóstico histopatológico e a classificação mais precisa dos 

tipos tumorais também são fatores que impactam nas taxas de incidência. Alguns trabalhos 

internacionais analisam as taxas de incidência dos tumores cerebrais nos cinco continentes. As 

maiores taxas foram observadas na Europa e as menores na Ásia. As taxas estão aumentando 

na América do Sul, principalmente no Brasil, Equador e Colômbia; e no leste europeu. 

Enquanto uma tendência de declínio foi observada no Japão e Nova Zelândia.11,12 No Brasil, 

estimou-se para 2016 uma taxa de 5,50 casos novos de tumores do sistema nervoso central para 

cada 100000 homens e 4,68 para cada 100000 mulheres (Figura 4). A região com a taxa de 

incidência mais alta é a região Sul e a mais baixa é a região Norte.13 Alguns estudos 

epidemiológicos brasileiros revelam uma distribuição percentual em relação ao tipo histológico 

semelhante aos trabalhos europeus e norte-americanos.14-17 Os tumores astrocíticos 

apresentaram as variações mais significativas nas taxas de incidência entre diversas regiões do 

mundo.12 
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Figura 4 Taxa de Incidência comparando diversas regiões. Adaptado de Miranda-Filho A et 

al.11, Leece R et al12 e INCA13 

. 

 

Houve um aumento na taxa de incidência dos tumores cerebrais nos últimos 30 anos, mais 

evidente no final dos anos 80, em vários países. Desde então, discute-se bastante se este 

aumento estaria relacionado apenas com os avanços tecnológicos e decorrente aumento do 

diagnóstico ou se seria também devido ao aumento de algum potencial fator de risco.3,5,11 Esse 

aumento foi mais evidente em paciente mais velhos e ocorreu tanto nos meningeomas como 

nos tumores neuroepiteliais. Devido ao fato deste aumento ter sido mais pronunciado em 

mulheres aventou-se a hipótese de correlação com o uso mais frequente de hormônios 

(anticoncepcionais e reposição hormonal) que ocorreu na década de 60.7 Da mesma forma, 

vários outros potenciais fatores de rico estão sendo estudados nas últimas décadas, porém 

poucos apresentam evidência clara de correlação. Um dos poucos fatores de risco 

inequivocamente associado é a radiação X.2 Outros fatores de risco já bem documentados são 

relacionados a síndromes genéticas como a Síndrome de Turcot, a Síndrome de Li Fraumeni, a 

Neurofibromatose e a Esclerose Tuberosa, que são patologias raras e estão associadas a tipos 

específicos de tumores.1,2 As mutações do TP53 e história familiar parece aumentar risco de 

astrocitomas.2 Além de outras alterações genéticas como LOH 10q, mais comum nos 

glioblastomas.10 Analises recentes do genoma, usando desenho do “genoma wide association 

study” (GWAS) tem identificado variantes hereditárias associadas ao aumento de risco de 
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gliomas.6 Outra associação também consistente é Síndrome da Imunodeficiência Adquirida 

(SIDA), que está relacionada com aumento de risco para tumores do sistema nervoso central 

(SNC), principalmente linfomas.7 Alergias atópicas parecem, por sua vez, estar relacionadas à 

diminuição de risco.1,2,6 Algumas profissões que poderiam estar relacionadas com aumento do 

risco seriam de médicos, bombeiros, fazendeiros e trabalhadores em contato regular com 

produtos químicos, plásticos, borracha ou campos magnéticos, porém são hipóteses de difícil 

confirmação.2,7 Existe um risco teórico associado ao traumatismo intracraniano (TCE) devido 

ao processo de gliose cicatricial pós-trauma, mas também sem comprovação.2 Outro fator de 

risco que foi bastante pesquisado nas últimas décadas é o uso de telefones celulares, porém, até 

o momento, não foi evidenciada associação.1,2,6,18 

 

2. Classificação Histológica e Graduação 

 

Os tumores cerebrais primários podem ter diversas origens: tumores neuroepiteliais, tumores 

das meninges, tumores dos nervos periféricos, tumores de células germinativas, tumores da 

região selar, tumores da região pineal, tumores mesenquimais e histiocíticos, linfomas e 

neoplasias hematopoiéticas. Os mais prevalentes são os de origem neuroepitelial e segundo a 

classificação mais recente da Organização Mundial de Saúde (OMS) eles podem ser divididos 

em tumores astrocíticos, oligodendrogliais, outros tumores astrocíticos, outros gliomas, 

tumores ependimários, tumores do plexo coróide, tumores neuronais e neurogliais mistos.19   

Dentre os tumores astrocíticos, podemos encontrar os astrocitoma pilocítico, astrocitoma, 

astrocitoma anaplásico, glioblastoma multiforme, xantoastrocitoma pleomórfico. Entre os 

tumores oligodendrogliais, observamos os oligodendroglioma, oligodendroglioma anaplásico, 

oligoastrocitoma misto e, entre os ependimais, encontramos os ependimomas, ependimomas 

anaplásicos e subependimomas. Assim, notamos que existe uma grande variedade histológica 

e, com o passar dos anos, novos tipos, variantes, padrões e subdivisões de tumores foram se 

apresentando devido às novas técnicas histológicas, à imuno-histoquimica, à biologia molecular 

e à genética.  

Existem várias classificações feitas para tentar estabelecer um critério histológico uniforme e 

uma nomenclatura comum. A primeira classificação que ganhou notoriedade foi desenvolvida 

em 1926 por Bailey e Cushing e foi baseada na semelhança histológicas de células tumorais 

com células embrionárias,20 mas esse sistema não conseguiu descrever formas intermediárias 

de astrocitomas. Então, em 1949, foi desenvolvido um sistema baseado no grau de anaplasia,21 
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porém esse sistema incluiu como grau I tanto astrocitomas bem diferenciados e de baixo grau 

como astrocitomas pilocíticos os quais apresentam história natural e resposta ao tratamento 

muito distintas. Em 1950, foi proposto um sistema que considerava os astrocitomas pilocíticos 

como um grupo separado, os demais astrocitomas foram divididos em três grupos de acordo 

com o grau de anaplasia e a presença de necrose caracterizou o tipo mais agressivo, o 

glioblastoma.22,23 Devido à dificuldade de uniformização pela existência de diferentes 

classificações, a Organização Mundial de Saúde (OMS) estabeleceu em 1979 a sua primeira 

classificação que divide os tumores neuroepiteliais baseado no tipo celular predominante e no 

grau de anaplasia, assim, os astrocitomas não-pilocíticos foram classificados em astrocitoma, 

astrocitoma anaplásico e glioblastoma multiforme.24,25 Em 1988, foi criada a classificação de 

St Ann Mayo na qual, baseado em quatro critérios histológicos de anaplasia, os tumores foram 

divididos em quatro graus- I, II, III e IV-, de acordo com o número de critérios presentes.26  

Na classificação da OMS de 2007, a graduação dos tumores astrocíticos foi atualizada. Além 

disso, foram definidas novas entidades ( glioma angiocêntrico, tumor glioneural papilar, tumor 

glioneural com roseta do quarto ventrículo, tumor papilar da região pineal, pituicitoma e 

oncocitoma de células fusiformes da adenohipófise), novas variantes (astrocitoma pilomixoide, 

meduloblastoma anaplásico, e meduloblastoma com nodularidade excessiva), diferentes 

padrões (subtipos de glioblastomas: glioblastoma de pequenas células, glioblastoma com 

componente de oligodendroglioma, tumores glioneuronais com ilhas tipo neurópilo, 

meduloblastoma com diferenciação miogênica versus medulomioblastoma.27  

Em 2016, a OMS fez algumas atualizações na classificação de 2007. Baseadas em 

características histológicas e genética molecular. Houve uma reestruturação dos gliomas 

difusos com a incorporação de entidades novas e geneticamente definidas. As novas entidades 

definidas incluem: glioblastoma tipo selvagem e glioblastoma IDH-mutação, glioma difuso da 

linha média, ependimoma H3 K27M–mutação e xantoastrocitoma pleomórfico anaplásico. 

Também surgiram novas variantes como o glioblastoma epitelióide e padrões como o 

glioblastoma com componente primitivo neural. Além da exclusão de algumas entidades, 

variantes e termos antigos como gliomatosis cerebri, protoplásmico e variantes do astrocitoma 

fibrilar. Foi estabelecida também uma categoria provisória, denominada NOS, que representa 

tumores sem um perfil molecular característico ou nos quais não foi possível realizar o 

sequenciamento genético.19 (Tabela 1) 
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Tabela 1 Graduação dos Gliomas conforme a OMS. Adaptado de Louis DN et al19 

TIPOS DE TUMORES CONFORME OMS GRADUAÇÃO 

Tumores astrocíticos difusos e oligodendrogliais 

Astrocitoma difuso IDH-mutante II 

Astrocitoma anaplásico IDH-mutante III 

Glioblastoma IDH tipo selvagem IV 

Glioblastoma IDH-mutante IV 

Glioma difuso da linha média H3K27M-mutante IV 

Oligodendroglima IDH-mutante e 1p/19q-codeleção II 

Oligodendroglioma anaplásico IDH-mutante e 1p/19q-codeletado III 

Outros tumores astrocíticos 

Astrocitoma pilocítico I 

Astrocitoma subependimário de células gigantes I 

Xantoastrocitoma pleomórfico II 

Xantoastrocitoma pleomórfico anaplásico III 

Tumores ependimários 

Subependimoma I 

Ependimoma mixopapilar I 

Ependimoma  II 

Ependimoma RELA fusão- positiva II ou III 

Ependimoma anaplásico III 

Outros gliomas 

Glioma angiocêntrico I 

Glioma cordóide do terceiro ventrículo II 
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3. Apresentação Clínica e História Natural da Doença 

 

Pacientes com gliomas podem apresentar-se com muitos sintomas como cefaléia, náuseas, 

vômitos, déficit focal motor ou sensitivo, alterações de linguagem, memória, déficit visual, 

auditivo, alterações do comportamento ou do humor, crises convulsivas entre outros. A história 

e o exame neurológico frequentemente sinalizam a topografia da lesão. Como, por exemplo, 

história de síndromes genéticas, que podem estar relacionadas com tipos e localizações 

específicos de tumores. Assim como disfunção endocrinológica, ganho ou perda de peso, 

alterações da sede ou do débito urinário sugerem lesões no hipotálamo ou terceiro ventrículo. 

Enquanto alterações de marcha e sintomas de hipertensão intracraniana são relacionados com 

lesões da fossa posterior. Muitos pacientes com tumores cerebrais apresentam sintomas meses 

ou até mesmo anos antes do diagnóstico. Pioras súbitas são incomuns e ocorrem geralmente 

com sangramento da lesão ou por hidrocefalia obstrutiva. Entretanto, apresentação clínica e a 

evolução da doença variam drasticamente conforme a natureza histológica e o grau da neoplasia. 

 

3.1. Tumores Astrocíticos 

 Os tumores de origem astrocítica são o tipo mais comum de glioma. Dentre eles, os mais 

frequentes são: astrocitoma pilocítico (grau I), astrocitoma (grau II), astrocitoma anaplásico 

(grau III) e glioblastoma multiforme (grau IV). Na graduação dos astrocitomas o grau aumenta 

progressivamente com o potencial maligno, sendo grau I o mais benigno e grau IV o mais 

maligno.26  

 Os astrocitomas pilocíticos, que são classificados como grau I,26 afetam principalmente 

pacientes na segunda década de vida.8 Representam aproximadamente 5% dos tumores de 

origem glial e, em média, 20% de todos tumores cerebrais em crianças.4,28 De acordo com a 

localização, os sintomas mais comuns são hidrocefalia obstrutiva, disfunção cerebelar, cefaleia, 

náuseas, vômitos e disfunção de nervos cranianos. Os tumores localizados nos hemisférios 

cerebrais ocorrem mais frequentemente em adultos jovens que apresentam sintomas como crise 

convulsiva, celaféia ou paresias, dependendo da localização específica. Os gliomas de nervo 

óptico são geralmente astrocitomas pilocíticos e estão frequentemente associados à 

neurofibromatose. Essas lesões apresentam-se clinicamente com alterações como proptose, 

déficit visual, disfunção endócrina e, eventualmente, hidrocefalia obstrutiva. Eles são 

histologicamente diferentes dos astrocitomas difusos e dos astrocitomas fibrilares e apresentam 

geralmente um curso mais benigno devido à ausência de invasão do tecido cerebral adjacente e 
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degeneração maligna.27 A maioria dos astrocitomas pilocíticos ocorre na fossa posterior, mais 

comumente no cerebelo e aproximadamente 25% ocorrem nos nervos ópticos.28 

 O astrocitoma da classificação da OMS corresponde ao astrocitoma grau II ou também 

chamado de baixo grau em outras classificações.26 Esse tumor representa aproximadamente 

10% dos gliomas e ocorre em paciente mais jovens, entre a quarta e a quinta décadas de vida.3,4 

Esses tumores frequentemente surgem nos hemisférios cerebrais e crescem lentamente. Crises 

convulsivas são os sintomas mais comuns nesse tipo de tumor. Convulsões por mais de 3 meses 

e idade mais jovem são indicativos de gliomas de baixo grau.3 Na patologia, eles apresentam 

menos celularidade, calcificação e não apresentam mitoses.26,27 Idade, status pré-operatório e 

extensão da ressecção são os fatores prognósticos mais importantes. Os xantoastrocitomas 

pleomórficos são tumores bem mais raros entre os gliomas e ocorrem tipicamente em adultos 

jovens com história de convulsões de longa data. Geralmente se localizam em regiões mais 

corticais, especialmente no lobo temporal. Histologicamente, observa-se pleomorfismo com 

mínima necrose ou atividade mitótica. Apresentam um comportamento geralmente mais 

benigno e também são considerados pela OMS como grau II, assim como os gliomas difusos.27  

Os astrocitomas anaplásicos (grau III) são diagnosticados em pacientes mais velhos, 

entre a sexta e a sétima de vida.3 Eles podem ser originalmente anaplásicos ao diagnóstico ou 

originar-se de uma degeneração maligna. Representam 10-15% dos gliomas.3 São geralmente 

supratentoriais e apresentam-se clinicamente com convulsões, cefaléia e déficit neurológico 

focal devido ao efeito de massa e aumento da pressão intracraniana. Apresentam progressão 

mais rápida em relação aos astrocitomas grau II. Na patologia, os astrocitomas anaplásicos 

apresentam aumento da atividade mitótica, anaplasia nuclear, maior celularidade e são 

biologicamente agressivos (17, 13B).26,27 Fatores prognósticos incluem idade, histologia e 

status pré-operatório (Karnofsky). A maioria dos astrocitomas anaplásicos recorre como 

glioblastoma. A sobrevida média é 2-3 anos, com 18% de sobrevida em 5 anos.  

  O glioblastoma multiforme (GBM) é o tipo mais comum e mais maligno (grau IV) de 

tumor cerebral intraparenquimatoso, consiste em aproximadamente 15% dos cerebrais e 50% 

de todos os gliomas.4 A taxa de incidência aumenta progressivamente com a idade, ocorrem 

mais frequentemente entre a sétima e a oitava décadas de vida, mas podem ocorrer em qualquer 

idade.3 Esses tumores são geralmente provenientes dos hemisférios cerebrais, do corpo caloso 

(glioma em asa de borboleta) e raramente nos núcleos de sustância cinzenta, tronco cerebral, 

cerebelo e medula espinhal. Convulsões são manifestações mais raras nos GBMs. Apesar de 

cefaléia isolada ser um sintoma inicial raro nos gliomas de uma forma geral, cefaléia de início 
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recente, déficit focal ou cognitivo com menos de 3 meses de duração e idade elevada são 

indicadores independentes significativos para gliomas de alto grau.3 Os gliobastomas 

geralmente progridem mais rápido que outros gliomas, podem metastizar dentro do cérebro, no 

líquor e, mais raramente, de forma sistêmica. Patologicamente, são caracterizados por 

proliferação vascular, necrose, células mitóticas, celularidade expressiva com pleomorfismo 

nuclear. A necrose em pseudopaliçada é típica desses tumores.26,27 Os glioblastomas também 

podem ser sub- classificados de acordo com a expressão gênica, podendo representar fator 

prognóstico e de possível tratamento.1,19 

 

3.2. Oligodendrogliomas 

Os oligodendrogliomas são tumores mais raros e perfazem menos de 5% dos tumores de origem 

glial.4 Esses tumores se apresentam mais frequentemente entre a quinta e a sexta décadas de 

vida. Originam-se geralmente nos hemisférios cerebrais. A apresentação clínica mais comum 

são crises convulsivas e, menos frequentemente, cefaléia ou déficit neurológico focal. 

Histologicamente, apresentam uma característica clássica, denominada em “ovo frito”, devido 

à um vacúolo perinuclear que dá à célula este aspecto. A coloração proteína ácida glial fibrilar 

(GFAP) é essencial pois a presença de células positivas indica a presença de um 

oligoastrocitoma misto.27 Geralmente apresentam um prognóstico mais favorável que os 

tumores astrocíticos, com a exceção dos astrocitomas pilocíticos. 

3.3. Ependimomas 

 Os ependimomas são tumores mais frequentes em pacientes jovens.  Perfazem 

aproximadamente 10% dos tumores intracranianos em pacientes até 17 anos, sendo o terceiro 

tipo mais comum em crianças.28 As lesões infratentorias são mais comuns nos pacientes mais 

jovens, enquanto nos adultos elas geralmente são supratentoriais. Esses tumores contribuem 

também por grande parte dos tumores intramedulares, em qualquer região da medula, mas 

classicamente no cone medular. Assim, a apresentação clínica é dependente da localização. 

Lesões infratentoriais estão relacionadas ao aumento da pressão intracraniana e/ou hidrocefalia 

obstrutiva. Essas lesões originam-se no tecido ependimário, localizado nos ventrículos e na 

medula espinhal. Os ependimomas podem ser grau II ou grau III (anaplásicos), a disseminação 

liquórica pode ocorrer e é mais comum nos tumores anaplásicos.28 Assim, imagem de todo 

neuro-eixo e citologia liquórica devem sempre presente na investigação desses pacientes. 

Histologicamente, esses tumores apresentam células uniformes com pequenos núcleos escuros. 



21 

 

Elas podem formar tanto rosetas ependimárias verdadeiras, que são pequenos canais cercados 

por células cuboides, como pseudorosetas perivasculares.27  

 

4. Diagnóstico por imagem 

 

Nos casos de primeiro episódio de crise convulsiva, déficit neurológico ou cefaléia com sinais 

de alerta deve-se sempre excluir com exames de imagem patologias que causem efeito de 

massa, como os tumores cerebrais. Geralmente a tomografia (TC) é utilizada como exame 

inicial por ser relativamente barata, de acesso fácil e rápida. A TC é um ótimo método para 

avaliação óssea e visualização de calcificações, também é possível observar facilmente lesões 

com efeito de massa, hemorragias ou hidrocefalia. Porém, a TC apresenta limitações 

principalmente para avaliação da fossa posterior ou região temporal. O exame de imagem mais 

comumente utilizado para avaliação dos tumores cerebrais é a ressonância nuclear magnética 

(RNM).  

Desde o início da década de 90, existe uma tentativa de classificar os tipos de gliomas de acordo 

com os achados dos exames de imagem, pois tanto a TC quanto a RNM poder apresentar 

características sugestivas de algum tipo histológico.29 Nos astrocitomas pilocíticos, a aparência 

característica é uma lesão cística com impregnação em anel, com um nódulo mural e 

calcificações podem estar presentes; embora, eventualmente, o tumor possa ser sólido. 

Geralmente são bem circunscritos e apresentam mínimo ou nenhum edema vasogênico. Os 

astrocitomas (grau II) podem não ser diagnosticados na TC de crânio, pois frequentemente 

apresentam pouco ou nenhum efeito de massa e raramente impregnam com o contraste; já as 

imagens de RNM fazem o diagnóstico mais facilmente, pois geralmente as lesões apresentam-

se hiperintensas na sequência ponderada em T2. Os astrocitomas anaplásicos apresentam 

impregnação ao contraste, têm maior efeito de massa e edema perilesional, além de progressão 

mais rápida em relação aos astrocitomas grau II. Os GBMs são caracterizados por lesões com 

áreas heterogêneas de impregnação ao contraste, com áreas císticas ou necróticas e margens 

indefinidas. O GBM é um dos raros tumores que podem cruzar a linha média, e essa 

característica pode diferencia-lo radiologicamente de outros tumores, como de linfomas, por 

exemplo.29 Nos oligodendrogliomas, calcificações proeminentes são muito frequentes e as 

lesões geralmente são hipodensas ou isodensas na TC. A impregnação pelo contraste e edema 

vasogênico ocorrem nos oligodendrogliomas anaplásicos. Os ependimomas são geralmente 

hipodensos na TC e hipointensos em imagens de RNM ponderadas em T1. A extensão de uma 
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lesão do quarto ventrículo através do foramem de Luschka para o ângulo pontocerebelar é 

sugestivo de ependimoma. Os ependimomas supratentoriais são frequentemente localizados na 

região do trígono- ponto de encontro entre os cornos dos ventrículos laterais. O padrão de 

impregnação pelo contraste na RNM, que ocorre devido a fatores como o aumento de 

celularidade e a neovascularização, é um bom preditor do grau de agressividade da lesão.30 

Outras alterações, como edema vasogênico e sinais de necrose também estão relacionados com 

lesões de alto grau. 

Técnicas de imagem mais específicas como RNM funcional com espectroscopia, perfusão e 

difusão são úteis na diferenciação entre os subtipos histológicos31 e na graduação dos 

gliomas,31,32 tanto em adultos como em crianças.33 A espectroscopia e a perfusão são superiores 

à RNM comum na identificação de progressão precoce do tumor durante o seguimento.34,35 A 

mensuração de alguns metabólitos que pode ser feita através de PET-TC também pode servir 

como fator prognóstico além de detectar recorrência precoce.  

Apesar de que alterações de naturezas muito diferentes possam ser semelhantes, os exames de 

imagem conseguem acertar frequentemente a origem de uma lesão expansiva. O estudo de 

perfusão por TC pode ser utilizado para diferenciar neoplasias de abscessos, além de diferenciar 

gliomas de outras neoplasias como metástases ou linfomas.36 Assim como a técnica de difusão 

da RNM que auxilia na diferenciação entre gliomas e metástases.37 A análise morfométrica 

voxel-a-voxel da RNM é útil para diferenciar recidiva de glioblastoma de necrose pós 

radioterapia.38  

Além disso, estudos com técnicas de RNM relacionam as características das imagens com 

genótipos e mutações específicas dos tumores que foram incluídos nas classificações nos 

últimos anos (2C, 7C, 18C).39-41 Apesar dos inegáveis avanços tecnológicos dos exames de 

imagem, o padrão ouro diagnóstico continua sendo a análise histopatológica feita através da 

biópsia. 

 

5. Tratamento 

 

Uma vez que o diagnóstico histológico é de extrema importância, sempre que possível a biópsia 

da lesão deve ser realizada. Como a grande maioria dos tumores são de tratamento cirúrgico 

inicial, a ressecção da lesão geralmente já é realizada juntamente com a biópsia. A escolha do 

tratamento depende do tipo histológico e das condições clínicas e neurológicas do paciente. As 

modalidades de tratamento variam desde observação clínica e acompanhamento da lesão até 
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ressecção agressiva seguida de radioterapia, quimioterapia e tratamentos em estudo como 

terapia gênica. Lesões muito pequenas, que não apresentam impregnação ao contraste nem 

efeito de massa, podem eventualmente ser acompanhadas com exames de imagem seriados. 

Assim como pacientes idosos lesões extensas em condições clínicas que impeçam a resseção 

ou outras modalidades de tratamento não se beneficiam de biópsia. Essa decisão é muito 

individual para cada paciente e frequentemente bastante complexa, pois envolve vários fatores 

clínicos, neurológicos, familiares, sociais e psicológicos.42 

Os astrocitomas pilocíticos raramente expandem para outras localizações, dificilmente 

apresentam transformação maligna e a ressecção completa é geralmente curativa.42 Porém, a 

cirurgia pode muitas vezes ser dificultada ou impossibilitada pela localização da lesão, como 

nos astrocitomas pilocíticos dos nervos ópticos. Nesses casos, o tratamento cirúrgico não é 

indicado a menos que a perda visual já tenha ocorrido. Muitas vezes essas lesões não requerem 

qualquer tratamento e quimioterapia ou radioterapia são aventados somente quando existe 

progressão da lesão e o tratamento cirúrgico não é possível.43,44 Outro tumor astrocítico 

classificado como grau I pela OMS é o astrocitoma subependimário de células gigantes. Esses 

tumores estão relacionados à esclerose tuberosa e frequentemente podem ser curados com 

cirurgia.42 Quando a ressecção não pode ser realizada ou é insuficiente, a lesão pode responder 

a evrolimus.45  

Nos astrocitomas (grau II) a ressecção cirúrgica continua sendo o tratamento inicial quando as 

lesões são sintomáticas, mostram evidência de crescimento e podem ser completamente 

ressecadas. O diagnóstico histopatológico é crucial, assim a biópsia é indicada exceto em 

tumores pediátricos localizados no tronco cerebral. O tratamento adjuvante dos astrocitomas 

ainda é controverso. Atualmente, alguns estudos relatam benefícios na associação de 

radioterapia e quimioterapia principalmente em tumores com genótipos mais agressivos (IDH 

tipo- selvagem).42 Os tratamentos adjuvantes propostos são radioterapia isolada, radioterapia 

associada a PVC ou radioterapia associada a temozolomide.42,46 Porém, outros estudos sugerem 

que pacientes jovens submetidos à ressecção macroscópia total da lesão poderiam ser 

acompanhados com exames de imagem seriados, sem tratamentos adjuvantes.46 Enquanto os 

xantoastrocitomas pleomórficos, que também são considerados grau II, apresentam um 

comportamento mais benigno. Nesses tumores o tratamento de escolha geralmente é a ressecção 

cirúrgica máxima e frequentemente o tratamento cirúrgico é curativo. O xantoastrocitoma 

pleomórfico anaplásico (grau III) pode ser tratado com cirurgia seguida por radioterapia.42 
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Nos astrocitomas anaplásicos, o objetivo do tratamento não é curativo, mas a melhora da 

qualidade de vida. O tratamento padrão outro consiste em ressecção cirúrgica seguida de 

radioterapia e temozolomide. Radioterapia e quimioterapia concomitantes seguidas de 

quimioterapia ou radioterapia isolada seguida de quimioterapia dependem de fatores como 

genótipo do tumor, idade e status funcional.42  

Nos glioblastomas, embora uma ressecção mínima tenha sido ocasionalmente proposta como 

tratamento, estudos atuais demonstram benefícios de uma ressecção mais ampla quando 

possível. O tratamento dos glioblastomas depende muito da idade, status funcional do paciente 

e mais recentemente do genótipo do tumor. Geralmente pacientes com menos de 70 anos 

realizam, após a ressecção, radioterapia e quimioterapia concomitante e adjuvante com 

temozolomide. Enquanto pacientes mais idosos realizam radioterapia pós operatória com doses 

reduzidas sem quimioterapia concomitante, seguida de temozolomide com ciclos geralmente 

reduzidos.47 O genótipo do tumor também pode interferir nas formas de utilização da 

radioterapia e quimioterapia.42 

Nos oligodendrogliomas, o tratamento geralmente consiste em ressecção cirúrgica, radioterapia 

e quimioterapia. Os oligodendrogliomas são bastante sensíveis ao regime de quimioterapia com 

procarbazina, CCNU e vincristina (PVC) principalmente quando apresentam a codeleção 

1p19q.48 Nos oligoastrocitomas anaplásicos, o tratamento de primeira linha é a cirurgia seguida 

por radioterapia e quimioterapia. Enquanto nos oligoastrocitomas grau II pode-se realizar 

seguimento seriado com imagens após a ressecção cirúrgica, sem tratamento adjuvante inicial.42  

Como observado, a cirurgia continua representando papel fundamental no tratamento da grande 

maioria dos gliomas. A radioterapia e a quimioterapia têm seu papel já definido principalmente 

nos tumores mais agressivos (grau III e grau IV). Porém, nos tumores de baixo grau o uso de 

terapias adjuvantes ainda é bastante discutido, pois, apesar de controlarem potencialmente o 

crescimento da lesão, atingem também células não tumorais e podem causar déficit neurológico 

(Tabela 2). Além disso, outros tratamentos como terapia gênica, fatores anti-angiogênese, 

imunoterapia e terapia viral estão em estudo com o objetivo de oferecer tratamento 

principalmente aos tumores mais agressivos que ainda apresentam um prognóstico muito 

reservado.49-53 
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Tabela 2 Recomendação de tratamento de tumores astrocítico e oligodendroglias. Adaptada 

de Weller M et al42. 

TIPOS DE TUMORES PRIMEIRA LINHA DE TRATAMENTO RECOMENDADA 

Astrocitoma Difuso IDH-mutante  

Observação pós operatória ou radioterapia seguida por PCV ou 

temozolomide + radioterapia seguida por temozolomide  

Astrocitoma Gemistocítico  IDH-

mutante  

Observação pós operatória ou radioterapia seguida por PCV ou 

temozolomide + radioterapia seguida por temozolomide  

Astrocitoma Difuso 

 IDH-tipo-selvagem  

Observação pós operatória (permanece controverso) ou 

radioterapia ou radioterapia seguida por PCV, ou temozolomide e 

radioterapia seguida de temozolomide 

Astroma Difuso não-especificado 

Observação pós operatória ou radioterapia seguida por PCV ou 

temozolomide + radioterapia seguida por temozolomide 

Astrocitoma Anaplásico  IDH-mutação Radioterapia pós operatória seguida por temozolomide  

Astrocitoma Anaplásico IDH-tipo-

selvagem  

Radioterapia pós operatória ou temozolomide + radioterapia 

seguida por temozolomide  

Astrocitoma Anaplásico não-

especificado 

Radioterapia pós operatória seguida por temozolomide  

Glioblastoma IDH-tipo-selvagem 

(glioblastomas de células gigantes, 

gliosarcoma, glioblastoma epitelóide)  

Temozolomide + radioterapia seguida por temozolomide para 

pacientes com menos de 70 anos. Temozolomide ou temozolomide 

isolado para pacientes com mais de 70 anos 

Glioblastoma IDH-mutação 

Radioterapia com ou sem temozolomide  

seguido por temozolomide  

Glioblastoma não-especificado 

Temozolomide + radioterapia seguida por temozolomide para 

pacientes com menos de 70 anos. Radioterapia isolada ou 

temozolomide + radioterapia seguida por temozolomide ou 

temozolomide isolada para pacientes com mais de 70 anos. 

Glioma difuso de linha média H3-

K27M mutação 

Radioterapia ou temozolomide + radioterapia  

seguida por temozolomide  
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TIPOS DE TUMORES PRIMEIRA LINHA DE TRATAMENTO RECOMENDADA 

Oligodendroglioma, IDH-mutante e 

1p/19q-codeletado  

Observação pós operatória ou radioterapia pós operatória seguida 

por PCV  

Oligodendroglioma  

não-especificado 

Observação pós operatória ou radioterapia pós operatória seguida 

por PCV  

Oligodendroglioma Anaplásico IDH-

mutante e 1p/19q-codeletado  

Radioterapia pós operatória seguida por PCV  

Oligodendroglioma Anaplásico  não 

especificado 

Radioterapia pós operatória seguida por PCV  

Oligoastrocitoma não-especificado 

Observação pós operatória ou radioterapia pós operatória seguida 

por PCV  

Oligoastrocitoma Anaplásico não-

especificado 

Radioterapia pós operatória seguida por PCV  

Astrocitoma Pilocítico Apenas cirurgia 

Astrocitoma Pilomixóide  Apenas cirurgia 

Astrocitoma Subependimário de 

Células Gigantes  

Apenas cirurgia 

Xantoastrocitoma Pleomórfico  Apenas cirurgia 

Xantoastrocitoma Pleomórfico 

Anaplásico  

Radioterapia pós operatória  

 

O objetivo da cirurgia deve estar bem definido. Para escolher entre biópsia estereotáxica, 

biópsia aberta ou ressecção devemos levar em conta vários aspectos como: localização, 

tamanho, presença de efeito de massa, aumento da pressão intracraniana, condições clínicas e 

neurológicas, risco cirúrgico e desejo do paciente e da família.42 A biópsia estereotáxica é uma 

opção plausível geralmente em pacientes com bom status neurológico, que apresentam lesões 

pequenas e profundas, com mínimo ou nenhum efeito de massa.54 Pois, apesar de percebida 

muitas vezes como pouco invasiva, a biópsia estereotáxica apresenta riscos como: dificuldade 

no diagnóstico histológico (devido a quantidade insuficiente de material ou local inexato da 

biópsia), ineficiência em aliviar efeito de massa ou hipertensão intracraniana, risco de 

hemorragia e déficit neurológico. A biópsia aberta propicia uma acurácia maior no diagnóstico 
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histopatológico em relação a biópsia estereotáxica. Porém, apenas com a ressecção da lesão 

conseguimos aliviar o efeito de massa e a hipertensão intracraniana. Mesmo quando não é 

possível uma ressecção macroscópica total, a redução do volume tumoral possibilita melhora 

neurológica significativa e até mesmo melhora da sobrevida. Quando o quadro 

clínico/neurológico do paciente permite e os riscos de déficit neurológico são toleráveis, a 

ressecção total deve ser objetivada, pois possibilita o aumento do tempo livre de doença e de 

sobrevida.42 A morbidade cirúrgica envolve risco de déficit neurológico hemorragia no leito 

cirúrgico e infecção de ferida operatória, além de complicações clínicas como trombose venosa, 

infarto agudo do miocárdio e pneumonia. A taxa de mortalidade em 30 dias das craniotomias 

por tumores é de aproximadamente 3% e não parece haver correlação entre o volume da 

ressecção e a taxa de mortalidade.55 

O planejamento cirúrgico deve ser sempre discutido com o paciente e com a família para que 

possamos atender o objetivo principal que é melhorar a qualidade de vida.42 Tumores muito 

grandes ou com efeito de massa geralmente provocam muitos sintomas neurológicos e, dessa 

forma, apresentam uma melhora importante dos sintomas com a ressecção cirúrgica que 

diminui dramaticamente o efeito de massa. Por outro lado, lesões infiltrativas, profundas e que 

modificam a anatomia são potenciais para piora neurológica pós operatória, devido à ressecção 

de áreas anatômicas funcionais.   

Dessa forma, o objetivo cirúrgico é a ressecção mais ampla possível com preservação máxima 

das funções neurológicas. Exames funcionais pré-operatórios, ressonância transoperatória e 

cirurgia guiada por fluorescência com ácido 5-aminolevulínico ajudam a definir os limites da 

ressecção com o objetivo de preservar a função.56 Além disso, técnicas de estimulação elétrica 

direta ao tecido cerebral estão cada vez mais sendo utilizadas no transoperatório. Os pacientes 

são acordados após a craniotomia e estímulos elétricos são realizados diretamente ao tecido 

cerebral. Esse estímulo inativa a área estimulada, assim, se o paciente apresenta déficit 

neurológico durante a estimulação, aquela área é funcional e deve ser mantida. Esse método 

possibilita a realização de uma ressecção baseada em limites funcionais, reduzindo 

expressivamente o risco de déficit neurológico.57,58 Além de permitir o aumento da extensão da 

cirurgia devido a segurança em ressecar áreas que não apresentam alterações ao estímulo.58,59 

O mapeamento cerebral intra-operatório com o paciente acordado é especialmente importante 

para preservação de funções complexas como a linguagem.60  

A recidiva pós cirúrgica e pós tratamento adjuvante ocorre na maioria dos gliomas. Pacientes 

com recidiva após cirurgia e radioterapia podem ser tratados com quimioterapia, reoperação, 
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braquiterapia ou outra terapia adjuvante. Sempre que possível e dependendo das condições do 

paciente, a reoperação deve ter a primeira opção.42  

 

6. Prognóstico e Sobrevida 

 

Os fatores que interferem no prognóstico dos gliomas são idade, status funcional, localização, 

histologia, graduação, genótipo do tumor e extensão da ressecção. O prognóstico é 

inversamente proporcional ao grau da lesão.3 Os astrocitomas grau I quando em localização 

favorável podem ser curados com cirurgia. Os astrocitomas pilocítico (grau I) apresentam uma 

taxa de sobrevida em 10 anos de 96%.10  

A sobrevida média nos gliomas grau II é de 5,6 anos.10 Dentre os tumores grau II, as lesões 

mais comuns (astrocíticas) são as que apresentam o prognóstico mais reservado. Em geral, 

tumores com componente oligodendroglial têm um prognóstico melhor quando comparado com 

um componente astrocístico.1,9,10 A sobrevida nos oligodendrogliomas grau II é de 11,6 anos.10 

As taxas de sobrevida em 2 anos são de 70% nos astrocitomas de baixo grau, 70 % nos 

oligoastrocitomas de baixo grau, 85% nos oligodendrogliomas de baixo grau e 86% nos 

ependimomas de baixo grau.9 

Nos gliomas grau III, a sobrevida média é de 1,6 anos.10 Assim como nos gliomas grau II, o 

componente oligodendroglial nos gliomas grau III apresenta um prognóstico melhor em relação 

ao componente astrocístico.1,9,10 A média de sobrevida nos oligodendrogliomas anaplásicos 

(grau III) é de 3,5 anos.10 As taxas de sobrevida em dois anos nos gliomas grau III é de 28% 

nos astrocitomas anaplásicos, 52% nos oligodendrogliomas anaplásicos, 41% nos 

oligoastrocitomas anaplásicos e 46% nos ependimomas anaplásicos.9 

Os glioblastomas são os tumores mais agressivos e apresentam uma sobrevida média de 0,4 

anos.10 A taxa de sobrevida em 5 anos nesses tumores é menor que 3%.2 Nos glioblastomas, a 

idade mais velha parece ser o maior preditor para prognóstico ruim.1,2 Um estudo populacional 

observou que a taxa de sobrevida foi inversamente proporcional a idade: 8,8 meses em pacientes 

com menos de 50 anos e 1,6 meses em pacientes com mais de 80 anos.10 Outro fator muito 

relacionado ao prognóstico é o status funcional (Karnofsky) no momento do diagnóstico.1 A 

quimioterapia com temozolomide parece aumentar discretamente a sobrevida de pacientes com 

glioblastoma em relação a radioterapia isolada.1,9 

A ressecção da lesão é um fator relacionado à melhora do prognóstico em todos os tipos de 

gliomas. A cirurgia é curativa apenas nos gliomas grau I, mas a ressecção ampla melhora muito 
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o prognóstico e sobrevida dos gliomas grau II e III e também é fator prognóstico favorável 

mesmo nos glioblastomas.1,42 

 

7. Anatomia Funcional da Linguagem 

 

Umas das funções mais complexas e frequentemente afetadas pelos gliomas é a função da 

linguagem. Como esses tumores são infiltrativos e apresentam um crescimento lento, eles 

alteram a anatomia cerebral gradualmente. Além disso, uma vez que esse processo ocorre 

lentamente, à medida que as regiões afetadas pelo tumor tornam-se inoperantes, outras regiões 

assumem a função. Esse mecanismo é denominado plasticidade cerebral e é bastante frequente 

nos gliomas É por esse motivo que, muitas vezes, pacientes com tumores extensos em áreas 

ditas como eloquentes não apresentam qualquer déficit neurológico. Dessa forma, a anatomia 

funcional da linguagem, que já é complexa, altera-se substancialmente nos gliomas. O 

entendimento dessa anatomia funcional é de fundamental importância no tratamento cirúrgico 

dessas lesões. 

A tentativa de correlacionar anatomia e função cerebral já ocorre há pelo menos 200 anos, desde 

que a teoria da frenologia foi desenvolvida.61 Nesse período, utilizava-se a correlação entre as 

manifestações neurológicas e a localização da lesão cerebral. Imaginava-se que o cérebro era 

um agregado de funções específicas topograficamente localizadas. Baseado nesses princípios, 

Pierre Paul Broca publicou em 1861 seus achados sobre a “área da fala”. Nessa publicação, ele 

relata a autópsia de um paciente que havia apresentado afasia de expressão e foram encontradas 

lesões no lobo frontal inferior próximo ao sulco lateral.62 Essa região ficou mundialmente 

conhecida como a área de Broca. Em 1870, o neurologista Eduard Hitzig e o anatomista Gustav 

Frisch estimularam eletricamente o cérebro de um cão e observaram que o estímulo de 

diferentes regiões corticais ocasionava contrações em partes específicas do corpo.63 Eles foram 

os pioneiros a localizar funções cerebrais através de estimulação cortical direta. Em 1874, Carl 

Wernicke publicou o trabalho “The aphasic symptom complex: a psychological study from an 

anatomical basis” no qual ele observou que déficits de linguagem eram possíveis sem lesões na 

área de Broca. Ele observou déficit de compreensão da linguagem relacionados a lesão na 

região posterior do giro temporal superior.64 Ainda hoje, a afasia sensitiva ou afasia fluente é 

denominada afasia de Wernicke. John Hughlings Jakson também estudou o córtex cerebral 

correlacionando observação clínica e autópsia, mas ele foi um dos primeiros a criticar a simples 

correlação clínica anatômica e defender a teoria holística. Essa teoria considerou que a 
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localização da lesão nem sempre indica a localização da função, pois uma lesão cerebral pode 

causar sintomas positivos, afetando outras áreas. Além disso, lesões diferentes, na mesma 

localização, podem causar sintomas diferentes, dependendo da etiologia e tempo de progressão. 

Outro ponto levantado foi que deveriam existir várias regiões interconectadas envolvidas em 

cada função.65 Em 1881, Exner relatou, baseado na correlação clínica com autópsia, a existência 

de uma área relacionada com a escrita local localizada no giro frontal médio.66 

Jules Déjérine foi o primeiro a descrever o quadro de alexia pura em 1892. Essa síndrome é 

caracterizada por alexia sem agrafia. Os indivíduos apresentam dificuldades severas em ler, 

mas outros aspectos da linguagem como escrever, nomear, falar, repetir e compreender estão 

preservados. Na maioria dos casos, essa síndrome se apresenta com hemianopsia e distúrbio de 

nomeação de cores.67 Déjerine concluiu que o mecanismo patológico seria uma disfunção na 

conexão entre o córtex visual e áreas da linguagem, antecipando a teoria de desconexão que foi 

defendida por Geshwind seis décadas mais tarde.  

Em 1909, Korbinian Brodmann dividiu o córtex cerebral em 52 regiões baseado em vários 

critérios como anatomia, histologia e função. A área de Brodmann 44 e 45 estão sobrepostas à 

área de Broca, enquanto partes das áreas 22, 41 e 42 correspondem à área de Wernicke.68 

Wilder Penfild foi um neurocirurgião que utilizou estimulação elétrica durante a cirurgia para 

definir áreas corticais funcionais e conseguiu reduzir déficits pós operatórios. Ele utilizou os 

achados da estimulação cerebral para criar um mapa do córtex motor e sensitivo. Esse mapa é 

representado como um homúnculo cortical que tem formas do corpo humano representadas 

sobre córtex motor e sensitivo.69 

Em 1965, Geschwind recriou as teorias associativistas baseado nas síndromes de desconexão. 

O conceito de que cada função tem uma localização única e específica foi abandonado e 

substituído pelo conceito de rede, composta pela interação entre múltiplos epicentros funcionais 

cruciais regulados por áreas moduladoras.70 

Atualmente, a estimulação cortical e subcortical intra-operatória, com o paciente acordado, está 

sendo cada vez mais utilizada no tratamento dos gliomas. Diversos estudos baseados nessas 

cirurgias nos possibilitaram observar que muitas das áreas consideradas eloquentes, como a 

área de Broca e a área de Wernicke, podem frequentemente ser ressecadas sem que ocorra 

déficit neurológico.57,71 Ao passo que, outras regiões corticais foram relacionadas a aspectos da 

linguagem e parecem fazer parte de um complexo de várias redes que se conectam. Como, por 

exemplo, o córtex ventral pré-motor relacionado a função motora da fala ao invés da área de 

Broca ou uma região do giro frontal médio e inferior relacionadas relacionada à anomia e 
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parafasia no lugar da área de Wernicke.71 Outras áreas corticais também foram identificadas 

pela estimulação cortical que estão relacionadas com o reconhecimento visual da forma de 

objetos ou da forma das palavras. Essas áreas apresentam correlação com o início do processo 

da linguagem quando ele começa através do estímulo visual.72 Outra questão interessante que 

vem sendo discutida é o papel na linguagem de regiões que sempre foram supostas como tendo 

uma função puramente motora, como o cerebelo.73,74 

Além disso, o uso da estimulação não apenas do córtex, mas a nível subcortical permitiu a 

descoberta de uma rede de fascículos e tratos que organizam a função da linguagem através da 

conexão entre diferentes áreas. Esses fascículos estão relacionados a diferentes aspectos da 

linguagem e se encontram em uma via comum.60,75 Como por exemplo, o fascículo longitudinal 

superior que serve de substrato para a via fonológica ou o fascículo fronto-occipital inferior que 

compõe a via semântica.76 Outros tratos também foram recentemente relacionados à linguagem 

como o trato fronto-estriatal e trato frontal aslant.77,78  

Dessa forma, a estimulação cerebral direta com o paciente acordado reduz o risco de déficit pós 

operatório,79 possibilita a participação do paciente na decisão dos déficits toleráveis e aumenta 

a extensão da ressecção.59 Além disso, esse estudo é uma ferramenta única para compreender 

o substrato anatômico da linguagem.60  

 

 

 

 

 



32 

 

OBJETIVOS 

 

O objetivo desta dissertação de mestrado é descrever a anatomia microcirúrgica das áreas 

cerebrais relacionadas à linguagem baseado nos novos conceitos de anatomia funcional. 

 

Objetivos primários:  

 

1. Descrever a anatomia funcional da linguagem. 

 

2. Comparar as áreas clássicas da linguagem com as regiões recentemente estudadas a 

nível cortical e subcortical. 

 

3. Analisar o papel da área de Broca na função da linguagem  

 

Objetivo secundário:  

 

1. Oferecer um guia anatômico para a ressecção de tumores infiltrativos do sistema 

nervoso central como os gliomas baseado em limites funcionais. 
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