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RESUMO

Introdugdo: A condi¢io de imunossupressio decorrente do transplante renal estd associada a risco significativamente aumentado
de mortalidade e desenvolvimento de neoplasias, especialmente em decorréncia do uso continuo de imunossupressores que
elevam a susceptibilidade a infecgbes oportunistas e ao desenvolvimento de tumores. Entre as possiveis complica¢des neurolégicas
nesse grupo, os tumores gliais do tronco encefilico representam uma condigio rara e de dificil diagndstico, com elevada taxa
de malignidade e prognéstico reservado, cujo manejo terapéutico ¢ limitado e frequentemente paliativo. Objetivo: Relatar um
caso de paciente imunossuprimida com transplante renal que desenvolveu lesio expansiva no tronco encefilico sugestiva de
glioma, tratada empiricamente com radioterapia devido a inviabilidade de bidpsia. Métodos: Estudo observacional descritivo e
revisdo da literatura nas bases PubMed e SciELO, abrangendo os tltimos 20 anos. Resultados: A paciente evoluiu com melhora
clinica progressiva e resposta radioldgica favordvel 4 radioterapia empirica, ndo sendo identificadas metastases ou recidiva tumoral
no seguimento dos ultimos 4 anos. Conclusdo: Apesar da raridade e do grave prognéstico dos gliomas de tronco encefilico
em pacientes imunossuprimidos, este caso demonstra que a radioterapia empirica, diante da inviabilidade de biépsia, pode ser
considerada uma alternativa ao tratamento e apresentar resultado favordvel. O relato refor¢a ainda a necessidade de vigilancia
neurolégica em transplantados e amplia o conhecimento sobre complicagdes neopldsicas do sistema nervoso central nesse contexto
de imunossupressio prolongada.

Descritores: Glioma; Neoplasia; Radioterapia; Imunossupressio.

Brainstem Expansive Lesion Suggesz‘i@e of Glioma in a Renal Tmnsplam‘ Patient
ABSTRACT

Introduction: Immunosuppression following kidney transplantation is associated with a significantly increased risk of mortality
and the development of neoplasms, especially due to the continuous use of immunosuppressants, which increase susceptibility to
opportunistic infections and the development of tumors. Among the possible neurological complications in this group, glial tumors
of the brainstem represent a rare and difficult-to-diagnose condition, with a high rate of malignancy and a guarded prognosis, whose
therapeutic management is limited and often palliative. Objective: To report a case of an immunosuppressed patient with a kidney
transplant who developed an expansive lesion in the brainstem suggestive of glioma, treated empirically with radiotherapy due to
the infeasibility of biopsy. Methods: Descriptive observational study and literature review in the PubMed and SciELO databases,
covering the past 20 years. Results: The patient showed progressive clinical improvement and a favorable radiological response
to empirical radiotherapy, with no metastases or tumor recurrence identified in the follow-up of the last 4 years. Conclusion:
Despite the rarity and poor prognosis of brainstem gliomas in immunosuppressed patients, this case demonstrates that empirical
radiotherapy, when biopsy is not feasible, can be considered an alternative treatment and presents favorable results. The report also
reinforces the need for neurological surveillance in transplant recipients and expands knowledge about neoplastic complications of
the central nervous system in the context of prolonged immunosuppression.

Descriptors: Glioma; Neoplasm; Radiotherapy; Immunosuppression.
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INTRODUCAO

Pacientes imunossuprimidos, como os transplantados renais, apresentam risco significativamente aumentado de mortalidade e
de desenvolvimento de neoplasias, com incidéncia de cancer cerca de duas vezes maior em comparagdo com a populagdo geral'.
Estudos apontam que, ap6s o transplante renal, a incidéncia de neoplasias cresce progressivamente com o tempo, alcangando
cerca de 14% apds 10 anos e até 40% em 20 anos®. Essa suscetibilidade é atribuida, em grande parte, ao uso continuo de
imunossupressores, que nao apenas predispoem a infecgdes oportunistas, como também estdo implicados no aumento do risco
de desenvolvimento de tumores®.

No contexto das lesdes do sistema nervoso central (SNC) em pacientes transplantados, os principais diagnosticos diferenciais
incluemlinfomas primérios — especialmente o distirbio linfoproliferativo pos-transplante (PTLD), cujaincidéncia varia entre 0,05%
e 0,30%", além de tumores gliais, doencas infectoparasitarias (com incidéncia de aproximadamente 0,53%), leucoencefalopatias
e metdstases. Entre os tumores gliais, os gliomas do tronco encefalico representam um grupo raro e particularmente desafiador,
com incidéncia anual estimada em cinco a seis casos por 100.000 pessoas. Apesar de corresponderem a apenas cerca de 2% dos
tumores cerebrais em adultos®®, aproximadamente 80% dessas lesdes sao malignas. Em pacientes transplantados, a ocorréncia de
glioma de tronco encefélico ¢ ainda mais rara, tornando o diagndstico clinico e terapéutico um verdadeiro desafio®.

A apresentagao clinica desses tumores é geralmente insidiosa e inespecifica, dificultando o diagndstico precoce. Os sintomas
variam conforme as estruturas anatdmicas proximas envolvidas. Devido & complexidade do tronco encefélico, a bidpsia representa
um procedimento de alto risco, sendo o diagndstico frequentemente presumido conforme achados clinicos e de neuroimagem”.
A radioterapia é considerada o tratamento de primeira linha, mesmo na auséncia de confirmacéo histoldgica, embora a resposta
terapéutica seja, na maioria das vezes, modesta e com finalidade paliativa®. Casos de remissdo significativa ou de estabilizagao
prolongada da doenga sdo extremamente raros, sobretudo quando o tratamento é iniciado de forma empirica, sem confirmagio
histopatolégica®.

Neste contexto, o presente relato de caso visa descrever a remissdo de uma lesdo sugestiva de glioma de tronco encefélico em
uma paciente transplantada renal, tratada com radioterapia empirica, destacando a relevancia do reconhecimento clinico precoce

e a possibilidade de resposta favoravel mesmo em situagdes clinicas atipicas.
Consideracoes éticas

Este relato de caso foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Fundagio de Ensino e Pesquisa em Ciéncias da Saide,
em conformidade com a Resolu¢do do Conselho Nacional de Satide N° 466, de 12 de dezembro de 2012. Foi obtido termo de
consentimento livre e esclarecido da paciente para publicagdo dos dados clinicos, com garantia de anonimizagio e omissdo de

quaisquer identificadores pessoais.
Relato do caso

Paciente do sexo feminino, 52 anos, natural de Correntina, estado da Bahia, com antecedentes de doenca renal crdnica
secunddria a infec¢do urindria de repeti¢ao. Realizou hemodidlise de 1995 a 2003, sendo submetida ao transplante renal com
doador vivo relacionado - sua irma — em 2003, em uso de terapia imunossupressora com sirolimo 2 mg/dia, micofenolato de
s6dio 1.080 mg/dia e prednisona 5 mg/dia, em acompanhamento regular no ambulatério de transplante do Hospital de Base do
Distrito Federal (HBDF), com fungio de enxerto renal excelente (creatinina de 1,4 mg/dL) e sem complicagdes no seguimento
do transplante.

Em novembro de 2020, apresentou episddio de cefaleia, vertigem, diplopia e parestesia em hemiface esquerda e em membro
inferior esquerdo. Foi realizada ressonincia magnética de cranio, que evidenciou lesdo isquémica sequelar na regiao do terceiro
ventriculo esquerdo e tronco cerebral, com imagem sugestiva de gliose e/ou focos microangiopaticos sequelares. Iniciou
tratamento para doenga cerebrovascular isquémica com acido acetilsalicilico 100 mg/dia, com melhora parcial da cefaleia e dos
sintomas neuroldgicos.

Em fevereiro de 2021, retornou ao pronto-socorro com novo quadro de cefaleia, associado a sintomas neurolégicos como
fraqueza bilateral em membros, desequilibrio, dificuldade para deambular e disfagia, sendo optada a internagao hospitalar para
investigagdo. Ao exame fisico, apresentava redugio de forca muscular (2/4+), ataxia e disfagia leve para sélidos; os demais achados
estavam sem alteracdes no momento.

Foi iniciado rastreio infeccioso, incluindo sorologias para HIV, hepatites virais, sifilis, toxoplasmose e citomegalovirus (todas
negativas), além de teste rapido para criptococose (negativo) e IGRA, cujo resultado foi indeterminado. A tomografia de cranio
néo evidenciou alteracdes em relagao aos exames anteriores.

Realizou-se, entdo, ressonancia magnética de crinio, que mostrou lesdes expansivas nodulares, associadas a significativo edema

envolvendo todo o tronco cerebral (Fig. 1), tendo como hipédteses diagndsticas infecgdo ou neoplasia do SNC.
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Fonte: Exame fornecido pela paciente.

Figura 1. Primeira ressonancia magnética de crinio realizada pela paciente e diagndstico de lesdo de tronco encefélico (2021).

Diante da suspeita de lesdo neoplésica, optou-se por suspender o micofenolato e manter apenas o sirolimus como imunossupressor.
Iniciou-se, ainda, tratamento empirico para neurotoxoplasmose com pirimetamina 75 mg/dia + acido folinico 15 mg/dia + clindamicina
600 mg a cada 8 horas, programado para 6 semanas; corticoterapia com dexametasona 4 mg a cada 6 horas para redugio do edema
cerebral; e a bidpsia ou puncéo liqudrica foram contraindicadas pela neurocirurgia devido ao risco de herniagao. Apesar das medidas
instituidas, a paciente evoluiu com piora do quadro clinico e neuroldgico, apresentando disfonia, diplopia, ataxia com restrigao ao leito,
hemiplegia de membros e disfagia progressiva, necessitando de passagem de sonda nasoentérica para alimentagao.

Diante da piora clinica e neuroldgica, realizou-se reunido multidisciplinar (neurologia, radiologia, neurocirurgia oncoldgica e
neurorradiologia), que, em consenso, aventou o diagnéstico de glioma de tronco encefélico, sem indicagido de bidpsia devido a
elevada morbidade do procedimento e a indisponibilidade de material adequado no hospital.

Ap6s discussao com a familia sobre os riscos da radioterapia empirica e a inviabilidade da bidpsia, optou-se por iniciar o
tratamento. Em 4 de margo de 2021, iniciou-se radioterapia oncoldgica empirica em esquema hipofracionado. Foram realizadas
11 sessdes. (267 cGy cada), com evolugao favoravel, melhora do quadro neuroldgico, e ressonincia de controle evidenciando
“acentuada reduc¢do do edema e da infiltragdo adjacente as lesdes na ponte e no bulbo, com reduc¢io do efeito de massa, além
de redugdo da perfusio e aspecto sugestivo de necrose no interior das lesdes’, recebendo alta hospitalar em 26 de margo de
2021, em desmame de corticoide, mantendo seguimento ambulatorial com radiologia, oncologia, transplante renal, fisioterapia e
fonoaudiologia, devido as limitagdes motoras e de degluti¢do ainda presentes.

Em 14 deabril de 2021, apresentou quadro de tromboembolismo pulmonar bilateral, com necessidade de internagéo e tratamento
com anticoagulagao plena, recebendo alta hospitalar, sendo mantida anticoagulagao por 1 ano sem outras complicagdes. A
paciente manteve seguimento ambulatorial com oncologia, radioterapia e transplante renal, apresentando melhora progressiva
do déficit neuroldgico, com recuperagdo motora, da fala e da deglutigdo, porém ainda com ataxia, necessitando deambular com
apoio, e queixa ocasional de cefaleia. Ressonancias de crinio de controle mostraram progressiva redugdo da drea tumoral até a
mais recente (fevereiro de 2025) (Fig. 2), que evidenciou persisténcia de area de encefalomalacia na metade esquerda do bulbo e
na porgéo central da ponte, sem sinais de recidiva ou remanescentes tumorais. Atualmente, mantém tratamento imunossupressor

com sirolimus 2 mg/dia e prednisolona 5 mg/dia, com fung¢io renal estavel e sem outras complicagdes.

Fonte: Exame fornecido pela paciente.

Figura 2. Ressonéncia magnética de crénio realizada pela paciente e visualizagdo da remissdo de lesdo (2025).
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DISCUSSAO

Este relato descreve um caso incomum de lesdo expansiva de tronco encefélico sugestiva de glioma em paciente submetida
ao transplante renal, sob imunossupressao prolongada, cuja abordagem terapéutica foi limitada pela inviabilidade de
confirmag¢do histopatolégica. A condugdo baseada em avaliagio multidisciplinar, com ajuste da imunossupressio e
radioterapia empirica, resultou em resposta clinica e radioldgica sustentada em seguimento de longo prazo, representando
um desfecho atipico nesse contexto.

Receptores de transplante renal apresentam risco aumentado de desenvolvimento de neoplasias, diretamente relacionado
a intensidade e duragdo da imunossupressdo. Além da redugdo da vigilincia imunoldgica antitumoral, determinados
imunossupressores exercem efeitos pro-oncogénicos diretos. Os inibidores de calcineurina estio associados ao aumento da
expressdo de fatores de crescimento tumoral e angiogénese, enquanto agentes antiproliferativos podem contribuir para disfun¢do
imunoldgica persistente. Esses mecanismos explicam a maior incidéncia de neoplasias sélidas e hematoldgicas observada nessa
populagao, com risco cumulativo crescente ao longo dos anos pds-transplante.

No cendrio de manifestagdes neurologicas em pacientes transplantados, o diagnostico diferencial inclui infecgdes oportunistas,
PTLD e neoplasias primarias do SNC. Embora o PTLD seja a principal neoplasia do SNC associada ao transplante, tumores
gliais, especialmente em tronco encefélico, sdo raramente descritos. Em adultos, os gliomas de tronco encefélico apresentam
comportamento agressivo, diagndstico frequentemente presuntivo e progndstico reservado, sendo a radioterapia o principal pilar
terapéutico, mesmo na auséncia de confirmagdo histolégica.

Além do tratamento oncoldgico especifico, 0 manejo da imunossupressao constitui aspecto central na abordagem de neoplasias
pds-transplante. Recomenda-se, sempre que possivel, a redugdo da carga imunossupressora total, com especial aten¢do a suspensio
ou diminuigdo de inibidores de calcineurina e agentes antiproliferativos. Essa estratégia visa restaurar parcialmente a vigilancia
imunoldgica, minimizando o estimulo ao crescimento tumoral, sem comprometer de forma significativa a fun¢do do enxerto.

Nesse contexto, os inibidores da via mTOR, como sirolimo e everolimo, assumem papel relevante, por aliarem efeito
imunossupressor a propriedades antiproliferativas, antiangiogénicas e potencialmente antineoplasicas. Evidéncias observacionais
e metanalises demonstram redugio da incidéncia de neoplasias pos-transplante em pacientes convertidos para esquemas baseados
em mTOR, particularmente quando comparados @ manutengio de inibidores de calcineurina. No caso apresentado, a suspensao
do micofenolato de sédio e a manutengido do sirolimo como principal agente imunossupressor estdo em consondncia com essas
recomendagdes e podem ter contribuido para o controle tumoral observado.

A resposta favoravel a radioterapia empirica, com regressao sustentada da lesdo e recuperagiao neuroldgica progressiva ao longo
de 4 anos, representa um desfecho incomum para gliomas de tronco encefélico, especialmente em pacientes imunossuprimidos.
Esse achado refor¢a a importancia da individualizagdo terapéutica, da decisdo compartilhada e da atuagdo integrada entre
nefrologia, neurologia, oncologia e radioterapia.

Este caso destaca ainda a necessidade de vigildncia neuroldgica sistematica no seguimento de pacientes transplantados, bem
como a importancia de uma abordagem diagnostica ampla diante de sintomas neuroldgicos progressivos. Embora a auséncia
de confirmacio histopatoldgica represente uma limitagio, a evolugdo clinica e radioldgica sustentada favorece fortemente o
diagnostico presuntivo de neoplasia glial.

Por fim, este relato contribui paraaliteraturaao demonstrar que, emsituagdes selecionadas, o ajuste criterioso daimunossupressio
associado a radioterapia empirica pode resultar em controle prolongado da doenga, preservando simultaneamente a fun¢ao do

enxerto renal e a qualidade de vida do paciente, aspectos centrais na pratica do transplante renal.

CONCLUSAO

Em pacientes submetidos ao transplante renal sob imunossupressio prolongada, o desenvolvimento de lesdes expansivas do
SNC representa um desafio diagndstico e terapéutico, especialmente quando a confirmagao histopatoldgica é invidvel. Nesse
contexto, a radioterapia empirica associada ao ajuste criterioso da imunossupressio, com redugio da carga imunossupressora
e priorizagdo de esquemas baseados em inibidores da via mTOR, pode constituir uma estratégia viavel, permitindo controle da
doenga sem comprometimento da fung¢do do enxerto. O caso refor¢a a importéincia da abordagem multidisciplinar, da vigilancia

neuroldgica continua e da individualizagdo da conduta em neoplasias pds-transplante.
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