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1. RESUMO

As lesdes neuronais sdo de diferentes tipos e com diferentes consequéncias. Elas
podem ocorrer de forma abrupta — traumas por exemplo —, ou cronicas, como as doencas
degenerativas do sistema nervoso central. Fato ¢ que ambas trazem consequéncias para a vida
do individuo e para sua familia.

A adaptacdo necessaria inicia-se com mudangas simples em casa, mas que trazem
grandes repercussdes, como o cuidado diario com o paciente. Algumas lesdes causam
dependéncia total para as atividades da vida diaria, necessitando que haja a adaptacao.
Consequentemente os objetivos deste individuo e sua familia terd que sofrer ajustes, ja que
uma parte importante do rendimento familiar serd usado para que exista um minimo de
condicdo de vida digna para ele.

O Sistema Nervoso apresenta algumas formas de tentativa de se adaptar e suprir essa
lesdo, tentando que haja uma recuperacao funcional do que foi perdido com a lesdo. Mesmo
que essa recuperacao seja minima e lenta, ele passa a se reorganizar eternamente na tentativa
de estabelecer essa organizacdo, apresentando uma alternativa estrutural para que ocorra a
recuperacgao parcial ou total da funcao.

A plasticidade neuronal tem sido uma das linhas de pesquisa mais frequentes e com
melhores resultados. A grande capacidade do cérebro de se readaptar para garantir que exista
esse reestabelecimento funcional faz com que muitos resultados sejam alcangados. Mesmo
lentas e com necessidade de estimulos frequentes, desprendendo grande quantidade de tempo
e recursos financeiros inclusive, a longo prazo tem se tornado uma das grandes esperangas
para uma melhora do quadro geral desses pacientes.

Como uma forma de apoio a essas familias e estes pacientes, o Poder Publico ¢ a
sociedade devem se adaptar. O Poder Publico tem a possibilidade e a responsabilidade de
ajudar com a adaptacdo do sistema e locais piblicos, como previsto na Lei Federal n°® 7.853%.
A sociedade tem a capacidade de aceitar esse individuo independente da condi¢do e das
necessidades dele, ndo havendo discriminagdo e rejeigdo pela condigdo que a doenca lhe

trouxe.



2. INTRODUCAO

O Sistema Nervoso Central ¢ responsavel por diversas fungdes de grande importancia
do nosso organismo, principalmente pelo seu comando e controle. A medula espinhal ¢
responsavel pela conectividade entre o centro de todo esse processo, o cérebro, € a acao e
repercussao de toda essa informacao, musculos, 6rgaos e glandulas. O cérebro ¢ totalmente
responsavel pela inteligéncia, personalidade, humor, memoria e pelas caracteristicas que nos
individualizam’.

A origem de tais alteracdes sdo varias, dentre elas traumaticas, metabdlicas,
cerebrovasculares. As lesdes traumaticas podem ser concussdo, contusdo, laceracdo, lesao
axonal difusa. As metabodlicas, idnicas. As cerecbrovasculares sdo os hematomas, as
hemorragias e as isquemias.

A lesdo implica na auséncia ou dificuldade nessa transmissdao e qualquer que seja o
local desta lesdo ¢ sindnimo de repercussdes (pequenas ou grandes) que levarao a alteragao da
vida do individuo parcialmente ou por completo, podendo chegar a ser desumanizantes. Essas
repercussdes dependerdo do tamanho, local e tipo de lesdo e podem tornar o individuo
completamente dependente de outras pessoas, ou necessitar de adaptacdes. A familias ¢
igualmente atingida, j& que também passardo por adaptagdes em prol deste novo cendrio
familiar.

Como consequéncia de lesdes o individuo apresenta uma mudanca de habitos
importante, de forma a readaptar seu dia a dia e suas atividades a essa nova condicao. Ele sera
agora dependente de algumas adaptacdes dentro de casa e fora dela, para que este possa se
locomover, se alimentar, se comunicar. Apresentara alteragdes no dia-a-dia, nos proprios
sonhos. E ¢ necessario que todo o seu redor se adapte e que saiba-se nao apenas sobreviver,
mas sim viver com toda essa alteragao.

Essa adaptacdo traz também uma consequéncia financeira importante. Uma porgao
consideravel do orcamento familiar passa a ser destinado para esse fim, com o objetivo de que
o individuo tenha uma vida menos dependente ou com menor dificuldade’. O individuo passa
a necessitar de adaptacdes por onde for transitar, demandando o Poder Publico essas
adaptacdes nas vias publicas — calgadas, rampas, escadarias, meios-fios, faixas de seguranca,
etc — mas, infelizmente o que se percebe ¢ que os gestores publicos ainda nao foram capazes
de implementar todas essas adapta¢des, seja por ma administracdo de recursos ou nio'’,
contribuindo para que o paciente com debilidade tenha um quotidiano menos dependente de

terceiros que eventualmente devem intervir para que ele exerca, com plenitude, o seu direito



de ir e vir, mesmo se levadas em consideragdo as limitagdes a ele impostas por suas lesoes. As
familias nem sempre apresentam recursos financeiros ¢ humanos suficientes para toda essa
adaptacdo, fazendo com que o paciente permanega muitas vezes isolado do convivio em
sociedade e também de amigos e familiares.

Os tratamentos disponiveis hoje em dia nos mostram o quao dificil ¢ essa recuperagao.
Células do Sistema Nervoso Central tem muita dificuldade de regeneracdo, sendo entdo de
dificil manejo e reabilitacdo. Os estudos se direcionaram para formas de tratamento como o
brotamento axonal, ativacao de sinapses dormentes e super-sensitividade de desnervagao tém
papel importante na recuperagio funcional do SNC®. Outra base dos tratamentos
desenvolvidos hoje reside na tentativa de uma reconexao das fibras nervosas, tendo em vista o
nao surgimento de células novas, sendo as células-tronco o principal direcionamento dos
estudos atuais.

O maior objetivo do tratamento ¢ a reabilitacdo para que o paciente tenha a maior
independéncia possivel nas atividades da vida diaria’, que ele tenha capacidade de ter uma
vida adaptada e feliz, convivendo entdo com familiares e amigos como ocorria antes de se
tornar um individuo sequelado.

E necessario também que o Poder Publico tome uma postura ativa em defesa destes
pacientes, conforme previsto na constituicio”. Eles necessitam de transportes adequados, vias
adequadas e locais publicos adequados e adaptados para essa ressocializagdo. Tratd-los como
“coitados” e “incapazes” seria negar-lhes o exercicio da cidadania. Essas pessoas demandam
condi¢gdes diferenciadas para viverem com a dignidade pela qual lutaram e continuam

lutando.



3. METODOLOGIA

O presente estudo consistiu em andlise de artigos obtidos da base de dados CAPES,
Scielo e PubMed. Foram pesquisadas publicagdes a partir de termos como “injury”, “lesao”,
“neuroplasticity” entre outros relacionados ao tema do trabalho com data de até 20 anos. Nao
houve distingao sobre a area de atuacao profissional dos autores.

Foram excluidos todos os artigos que incluiam pacientes pediatricos ou gestantes.
Artigos com pacientes portadores de doencas cronicas e/ou degenerativas, como “Alzheimer”,
“Parkinson” ou “Esclerose Lateral Amiotrofica — ELA” foram excluidos.

Os critérios de inclusdao foram definidos previamente, como estudos em adultos ou

1dosos e redigidos em inglés ou portugués.



4. EPIDEMIOLOGIA

As lesdes cerebrais variam sua incidéncia de acordo com a idade. O TCE
(Traumatismo Cranio Encefélico) tem uma variabilidade importante. Nos EUA apresentam
uma incidéncia de 538,2 casos para cada 100.000 habitantes, o que ocasionou cerca de 1,5
milhdes de novos casos.” Estima-se que cerca de 1,5 milhdo de norte-americanos sofram
algum grau de TCE, sendo que cerca de 50 mil evoluem a 6bito e o dobro disso apresentam
algum tipo de sequela'’.

As causas de TCE mais comuns variam de acordo com a idade. O que nos chama a
atencdo ¢ que as agressdes estdo presentes nas causas mais comuns em varias faixas etarias.
No Brasil, sabemos que o TCE ¢ a principal causa da morte em criangas maiores de 5 anos e
que nos adolescentes sdo responsaveis por mais de 50% dos Obitos’. O aumento da
longevidade na populagdo faz com que aumente a frequéncia de TCE secundario a quedas e
consequentemente aumente o gasto anual com essa faixa da populagdo'.

O TCE geralmente ¢ resultado de um trauma, impacto e aceleragdao e desaceleragao.
Como consequéncia ocorre a compressao do tecido cerebral contra a calota craniana, podendo
levar ao aparecimento de hemorragias ou edemas''. As lesdes aparecem tanto no ponto de
impacto quanto em outras localidades cerebrais. Isso se deve ao impacto contra lateral que
ocorre neste tipo de lesdo. Esse mecanismo explica porque as sequelas sao tao variadas no pds
TCE.

O AVE ¢ definido como um comprometimento neuroldgico que tem como origem
uma interrupgao subita do fluxo cerebral. Hoje o AVE ¢ a principal causa de incapacidade no
adulto® e a terceira causa de morte'' no mundo. Segundo a OMS, em 2005, houveram 5,7
milhdes de mortes no mundo, totalizando cerca de 10% das mortes e cerca de um tergo
daquelas ocorridas em pacientes com mais de 70 anos. (World Health Organization [WHO],
2006)°. E mais comum em homens do que mulheres, com exceg¢io das faixas etarias mais
avancadas''. Fato este que pode ser explicado pela estimativa de vida mais prolongada das
mulheres. Estima-se que a cada ano ocorram cerca de 700 mil novos casos de AVE em todo
os Estados Unidos, o que significa um acidente vascular encefalico a cada 45 segundos’. Algo
entre 50 e 70% dos casos de AVE apresentam algum tipo de sequela’’, sendo que muitas
delas culminam com a necessidade de terceiros para a realiza¢io de atividades da vida diaria®.
As lesdes consideradas graves correspondem a cerca de 9,9% e as leves cerca de 15,5%. No
Brasil, a incapacitacio é maior quando a faixa etaria é acima dos 50 anos'”. Em 2014, esteve

A . . . . . 1 .
entre as trés principais causas de morte e incapacidade no mundo'®. Existem estudos sobre a
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incidéncia do AVE que relatam aumento da prevaléncia deste em paciente com historia de
traumatismo cranio encefalico. Em geral, observa-se que pacientes com historia prévia de
TCE apresentam maior ocorréncia de AVEs e que apresentam maior mortalidade no quadro
p6s-AVE’. Em estudo realizado em Benin, pacientes com quadro de AVE apresentaram
mortalidade de cerca de 40% pos internacdes’. Observou-se também que a dependéncia de
terceiros foi proporcionalmente maior com a idade e que esta dependéncia aumentou com o
passar do tempo e que ndo apresenta relagdo com o sexo . E a incapacidade dos pacientes
diminuiu com o passar do tempo naqueles que realizaram reabilitagdo regular. As sequelas
mais comuns estdo relacionadas com a linguagem, orientagdo espacial, memoria e fungdes
executivas’. Cerca de 60% dos pacientes com AVE apresentam algum tipo de sequela ou
dependéncia de terceiros um ano apods o evento, mas esse valor diminui consideravelmente
para cerca de 33% naqueles avaliados trés anos apos o evento®. Nos casos de AVE isquémicos
esse valor se altera um pouco, sendo cerca de 40% no primeiro caso e por volta de 30% no
segundo caso. Nos casos de AVE hemorragicos esse nimero aumenta assustadoramente.
Estudos demonstram que cerca de 75% dos pacientes apresentam algum tipo de dependéncia
de terceiros ap6s um ano do evento.

Observa-se que pacientes obesos apresentam uma maior incidéncia de eventos
tromboembolicos, € consequentemente maior quantidades de AVEs. A obesidade ndo so
predispde a ocorréncia destes como diminui a capacidade funcional do paciente, levando este
a uma pior recuperagio pos evento’. O AVE tem a possibilidade de tratamento com
tromboliticos, desde que seja abordado com até 3 horas do ictus. Esse tipo de tratamento tem
se mostrado eficaz quando aplicado dentro dessa janela pds injuria.

Algumas evidencias mostram que a ocorréncia de pequenos AVEs e de isquemia
cerebral focal pode ser muito mais comum do que se pensa''. Uma das justificativas seria o
envelhecimento da populacao. Uma boa parte dessas ocorréncias nao apresentam sequelas de
forma isolada, porém o somatorio de ocorréncias faz com que o paciente apresente algum tipo
de sequela.

E necessario observar que a presenca de coagulopatia ¢ sinal de pior progndstico’. Néo
existe porém, uma explicacdo para essa ocorréncia, se ¢ a propria coagulopatia ou se ¢ seu

tratamento, no qual € usado plasma, fator VIla e concentrado de complexo de protrombina.
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5. TIPOS DE LESOES

E definido como lesdo cerebral a descontinuidade de axdnios seja ela de neurdnios
centrais ou periféricos'”. As lesdes cerebrais podem ser classificadas em primarias e
secundarias. As primarias sdo aquelas lesdes que ocorrem no momento do trauma ou do
acidente. As lesdes secundarias sdo aquelas que ocorrem em momentos seguintes, tardios ao
trauma.

As lesdes podem também receber a classificacdo segundo a sua extensdo: focais ou
difusas. A lesdes focais sio lesdes que requerem baixa energia cinética. E composta pelos
hematomas (intra ou extracerebrais) ou por areas de isquemia, que acometem apenas uma area

1 ~ . ~ ~ I ~
cerebral'’. A lesdes difusas sio aquelas lesdes que acometem o cérebro como um todo. Sio

lesdes que necessitam de uma forga de rotagdo do encéfalo dentro da caixa craniana.

5.1 CONCUSSAO

E definida pela American Academy of Neurology como uma “altera¢io induzida por
trauma que podem ou ndo estar relacionada com a perda de consciéncia”. E um tipo de lesio
cerebral leve. Ocorre por alteracdo no movimento da cabega (Fig.01). O quadro neuroldgico
caracteristico inclui inicio instantaneo de disfuncao neuroldgica transitoria, incluindo perda de
consciéncia, parada respiratdria temporaria e perda dos reflexos — a recuperacao neurologica ¢
completa — a explicacao fisiologica dessa subita alteragdo ja ¢ bastante conhecida e descrita:
ocorrem diferentes reagdes bioquimicas e fisioldgicas, como por exemplo, a despolarizagao
secundaria a fluxos i6nicos através da membrana mediados geralmente por aminoacidos
excitatorios, deplecao de trifosfato de adenosina (ATP) mitocondrial, e alteragdes na

permeabilidade vascular'.

5.2 CONTUSAO

E um tipo de lesdo associada a uma lesdo parenquimatosa direta do cérebro por
transmissdo de energia cinética e alteracdes analogas as vistas nos tecidos moles (Fig.01). E
composta por areas de hemorragia peri vasos cerebrais de pequeno calibre e de tecido cerebral
necrotico'. As regides mais comuns de ocorrerem correspondem aos locais mais frequentes
de impacto direto e as regides superpostas a uma superficie interna irregular e aspera do

cranio, como os lobos frontais ao longo dos giros orbitais e os lobos temporais. As contusdes
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sao menos frequentes em lobos occipitais, tronco cerebral e cerebelo. As contusdes vistas em
corte em forma de cunha, com a base ampla voltada para a superficie e centrada no ponto de
impacto. Histologicamente, hd evidéncias de edema e de hemorragia (pericapilares
geralmente) nos estagios precoces € o extravasamento de sangue se estende pelo tecido nas
horas subsequentes'.

As contusdes sdo causas frequentes de ocorréncia de micro-trombos no sistema
nervoso central (SNC), que ocluem veias e artérias provocando acidentes vasculares

cerebrais adjuntos’.

Figura 01: Movimento da cabega causando: 1. Concusséo e 2. Contusio'’

5.3 LACERACAO

E um tipo de lesdo associada a uma lesdo parenquimatosa direta do cérebro por
~ . 11 . .
penetracdo de um objeto e esgarcamento de um tecido . Ocorre o rompimento do tecido

cerebral, e costuma ser consequéncia de fraturas na calota craniana.
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5.4 LESAO AXONAL DIFUSA

Sdo lesdes que acometem os axdnios neuronais. Ocorre um estiramento axonal
secundario a rotacdo do encéfalo durante o momento do trauma'”. As forcas mecénicas lesam
a integridade do axd6nio no nddulo de Ranvier, com alteracdes subsequentes no fluxo
axoplasmatico. Ocorrem principalmente no corpo caloso, as areas hipocampais € o tronco
cerebral ao longo dos pedunculos cerebrais, bragos conjuntivos, coliculos superiores e
formacgao reticular profunda. Achados microscopicos incluem tumefacao axonal (indicativo
deste tipo de lesdo) e lesdes hemorragicas focais. No aspecto histologico ocorre uma ampla e
frequente assimetria na distribuicdo de tumefagdes axonais que aparecem nas primeiras horas
apos as lesdes e podem persistir por longos periodos. Ha também um aumento no nimero de
microglias nas areas relacionadas do cortex cerebral e, subsequentemente, degeneracao dos
tratos fibrosos envolvidos.

Nos casos de lesdao axonal difusa, a tomografia computadorizada pode ser normal, ou

apresentar pontos pequenos hemorragicos nas proximidades dos nucleos da base'”.
5.5 HEMORRAGIAS

Ocorrem em consequéncia de uma lesdo vascular, sendo muito comum secundaria a
traumas e a fraturas do cranio. As hemorragias levam aos hematomas, que tem sua
classificagdo dependendo da posicao anatomica do vaso lesionado. O sangue extravasa para
um dos compartimentos existentes dentro da calota craniana:  epidural, subdural,
subaracnoideo e intraparenquimatoso. Pode ocorrer ainda a formag¢do de uma fistula
arteriovenosa, situagdo esta vista quando ocorre a lesdo traumatica da artéria carétida’.

O AVE (Acidente Vascular Encefalico) hemorragico corresponde a cerca de 20% dos
casos e se caracteriza pelo rompimento e extravasamento de sangue em qualquer regido do
tecido cerebral’. Pode ser consequéncia de um traumatismo grave, podendo sangrar para
diversos compartimentos intracranianos.

O extravasamento de sangue provoca uma laceracdo do parénquima cerebral e sua

compressio, levando as lesdes’.

5.6 HEMATOMA SUBDURAL
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Esta diretamente associado ao mecanismo de aceleracio e desaceleracdo no trauma'”.
Quanto mais energia envolvida no trauma, maior o tamanho do hematoma.

O espago subdural ¢ aquele existente entre a dura-mater e a aracnoide. Geralmente o
sangramento de origina da laceragdo das veias pontes, localizando-se entdo mais comumente
nas partes laterais dos hemisférios cerebrais (Fig. 02).

E um tipo de lesdo que aparece com frequéncia em idosos. Este fato se explica pela
natural atrofia do parénquima cerebral, fazendo com que o cérebro apresente uma maior
mobilidade no Liquido Cefalo-Raquidiano (LCR) e aumente o espaco disponivel para o
acumulo sanguineo. Nas criangas ¢ mais explicado pela fragilidade das paredes dos vasos,
facilitando entdo o seu rompimento'.

Os hematomas formados por pequenos sangramentos podem ndo apresentar sintoma
algum e serem reabsorvidos espontaneamente pelo organismo. Quando sdo hematomas
grandes, e que apresentem repercussdo neuroldgica, podem apresentar, indicacdo de
abordagem cirurgica. Os sintomas mais comuns que indicam a drenagem cirurgica sao
vomitos persistentes, cefaleias intensas, confusdo mental, alteracdes de memoria e paralisia,

mesmo que leve, do lado oposto aquele da presenga do hematoma.

5.7 HEMATOMA EPIDURAL

O espacgo epidural ¢ aquele compreendido entre a dura-mater e a superficie da calota
craniana. Quando ocorre o acimulo de sangue neste espaco, temos o hematoma epidural
(Fig.02). Um dos fatores que favorece o aparecimento destes hematomas ¢ que existem
muitas artérias na dura-mater, e estas artérias sdo frequentemente laceradas nas fraturas de
cranio. Temos que lembrar também que nas criangas os 0ssos do crdnio ndo se encontram
totalmente fundidos, e como consequéncia disso, podemos ter laceracdo de artérias secundaria
a trauma, sem a presenca de fratura ossea’.

A pressdo existente nas artérias ¢ maior do que aquela existente nas veias, € por isso,
explica-se a maior velocidade do extravasamento sanguineo quando ocorre a lesdo dessas
estruturas. A presenca do sangue ¢ irritativa a dura-mater, provocando diferentes sintomas,

como cefaleia (aguda), e confusdo mental, parestesia, sonoléncia (tardias).
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Figura 02: Esquema explicitando o hematoma epidural 4 esquerda e o hematoma subdural a direita’

5.8 ISQUEMIA

Ocorre uma interrupgao ou diminui¢do drastica do fluxo sanguineo normal do tecido
cerebral''. Pode ser transitéria ou permanente. O AVE isquémico corresponde a cerca de 80%
dos casos e se caracteriza por um coagulo ou por uma interrupg¢io do fluxo sanguineo'. Essa
auséncia de fluxo sanguineo provoca um quadro de hipdxia que origina uma diminui¢do da
quantidade de metabolitos no tecido, que permitem que este sobreviva®. A extensdo da lesdo
depende do tempo de interrupcao do fluxo, de qual foi a via interrompida e qual foi a
velocidade da interrupcdo. Depende também da quantidade de neuronios piramidais
acometidos’. Existem dois tipos de isquemia: a global e a focal'.

* Isquemia cerebral global: reducao global da perfusao cerebral. Ocorre em situagdes
como parada cardiaca, choque e hipotensao severa. Ocorre morte neuronal generalizada.

* Isquemia cerebral focal: ocorre em uma determinada 4rea do cérebro, que pode ser
por uma doenga de grande vaso (trombose ou embolia) ou por uma doenga de pequenos
vasos (vasculite e oclusdo secundaria).

Sdo varias as causas da isquemia cerebral, sendo a parada cardiorrespiratoria, a
oclusdo de vasos cerebrais e extracerebrais e longos periodos de hipotensdo sist€émica as
causas mais comuns''. Pode ocorrer também nos casos de TCE devido ao esmagamento pela

lesdao contra-lateral ao impacto.



Area do cérebro sem irrigagdo sanguinea

Coagulo sanguineo

Figura 04: interrupgdo do fluxo sanguineo na vascularizagio cerebral®'
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6. LESAO NEURONAL

Sabe-se bem que o neurdnio ¢ uma célula com pouca capacidade de recuperacao e/ou
regeneragdo. Apesar disso € sabido também que o tecido nervoso tem a capacidade de criar
novos caminhos e conexdes para que seja suprida alguma alteragdo no trajeto original das
sinapses nervosas. Esse reestabelecimento funcional ocorre principalmente por brotamento e
sinaptogénese reativa’. A presenca de juncdes comunicantes (presenca de sinapses elétricas)
aumenta durante as lesdes neuronais'®.

Um dos reguladores desse processo de brotamento parece ser a presenca de fatores
troficos, que sdo pequenas proteinas que tem a funcdo de estimular o crescimento e
desenvolvimento de células e tecidos através de receptores especificos. Um grupo desses
fatores sdo as neurotrofinas que sdo substancias semelhantes aos fatores de crescimento do
nervo (FCNs). Os FCNs juntamente com fatores neurotroficos ciliares (FNCs) e fatores
neurotroficos derivados de linhas celulares gliais (FNDGs) promovem esse efeito troéfico nas
c¢lulas neuronais.

A liberagdo em demasia de glutamato e a superativagdo dos receptores do glutamato
sdo mecanismos que levam a morte neuronal'®.

A lesdao mais importante e impactante do neurdénio ¢ justamente sua seccao total.
Quando isso ocorre, o axonio perde contato como corpo neuronal e consequentemente com
seu metabolismo, deixando de receber as substancias basicas para o seu desenvolvimento e
sobrevivéncia. Quando essa interrupcdo de informagdes e suprimento acontece, ocorre a
degeneracao do axonio e terminacdes nervosas da regido pos lesdo. A membrana celular peri-
lesdo tem a capacidade de regeneracdo com o intuito de diminuir a perda do axoplasma, numa
tentativa de manutengdo da estrutura e da funcdo celular. Como resposta a esse processo,
ocorre um processo inflamatorio, levando a um edema regional. A interrup¢do deste
suprimento e a consequente interrupcao das informagdes na cadeia neuronal, faz com que os
proprios neuronios escolham entre atrofiar ou degenerar. A partir deste processo ¢ que se sabe
qual ¢ a extensdao da lesdo, podendo ser local ou com extensdo de um feixe neuronal,
explicando entdo o aparecimento de efeitos a distancia das lesdes originais.

A zona do trauma é aquela em que ocorre a lesdo neuronal. E nessa regido em que
ocorre a mais rapida degeneracao neuronal, devido a lesdo direta celular. E posteriormente a
esse processo, ocorre entdo um movimento para a limpeza da regido, com ag¢do intensa de

I , . .4
macrofagos e células gliais™.
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Apos alguns dias da ocorréncia do trauma, apresenta-se uma reagdo retrograda que €
observada no corpo celular, espalhando para toda a estrutura neuronal, desde a base da célula
até a jung¢do corpo celular-axonio. A degeneragao de todas as sinapses no local da lesdao ocorre
em cerca de 15 dias. Ja a necrose de todo o segmento distal neuronal (Degeneracao
Walleriana) ocorre num periodo de até 2 meses"”.

Apos a seccdo, alguns axoOnios tentam se regenerar, na expectativa de suportar o
crescimento (desenvolvimento) de um novo axdnio”. A principal destas acdes ¢ a cromatolise,
que ¢ a dissolugcdo da cromatina durante o processo de divisao celular. A cromatolise tem a
capacidade de promover diversas acdes na regido traumatizada que permitem que o neurénio
suporte uma possivel regeneracao axonal. Porém algumas células ndo possuem cromatolise,
como as células de Purkinge no cerebelo’. A intensidade desse processo de cromatdlise
depende da idade do neurdnio e da sua localizacdo. Lembrando sempre que células mais
jovens apresentam uma capacidade maior de regeneragdo, e a partir dai, apresentam uma

maior atividade desse processo.
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7. RESTAURACAO DO TECIDO NEURAL

Apos a lesao de qualquer estrutura do sistema nervoso, iniciam-se alteragdes nas
execugdes de suas tarefas, seja com alteragdo de sensibilidade, dor ou alteragdo motora. As
alteragdes sao divididas basicamente em dois grupos: 1) Lesdao das células propriamente ditas

~ , . , . N ~ .. 4
e 2) Lesdo nas células sadias, secundarias a lesdo principal .

A lesdo neuronal causa um grau importante de isquemia na célula e nas células ao seu
redor, portanto o reestabelecimento este aporte de oxigénio ¢ tido como o primeiro sinal de

~ s ~ +

que a restauracdo neuronal. A hipoxia causa um aumento da concentragcdo de K= extracelular
e consequentemente, o neur6nio ndo conseguird ser despolarizado. Com a falta de oxigénio
. , +p+ ~ . , . o
disponivel, a bomba de Na /K" ATPase ndo funcionara, o que impedird a volta do K para
dentro da célula, o que desencadearia a despolarizagdo. A restauracao da oxigenacdo permite
~ + . . A . .
que a concentragdo do K" seja a desejada e consequentemente o neurdnio adquira novamente
a capacidade de transmissdao do impulso nervoso. A regeneracao ¢ gradual e ndo significa
recuperagdo motora a nivel do que era anteriormente a lesdo, o que demonstra que o SNC
apresenta uma grande capacidade adaptativa, visto que a recuperacdo ¢ justamente uma
adaptacao dos movimentos residuais.

Existem varias formas de recuperacdo do SNC. O brotamento ¢ a capacidade do SNC
de criar vias colaterais as existentes com o intuito de aumentar a rede de inervacdo e recuperar
, . 4 . . . A . . . , .. .
areas lesionadas’. Ocorre principalmente a partir de axonio terminais. Ja foi identificado em
SNP e SNC. Esse processo tem a capacidade de restaurar circuitos danificados. A
regeneracao axonal ¢ um processo complexo. Ele depende de varios fatores fisicos e

, . 4 ~ ;e ~ ’
quimicos”. Essa regeneracdo pode ser regulada pela propria regulagdo da célula como pelo

. 4
ambiente".
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8. PLASTICIDADE DO SISTEMA NERVOSO

O sistema nervoso tem uma capacidade de adaptagdo muito importante: a
neuroplasticidade. Diante da dificuldade de transmissao do impulso nervoso, seja por lesao ou
por qualquer forma de interrupcao desta informagdo, o SNC tem a capacidade de se adaptar a
nova condicao. Ocorrem entdo criagdo de novas sinapses, principalmente oriundas do axénio
neuronal.

Essa adaptagdo ocorre como resposta a estimulos, sejam eles intrinsecos ou
extrinsecos, mas que provoquem uma reorganizacao da estrutura do tecido nervoso. Essa
organizacio abrange restabelecimento de conexdes, estrutura e fungdes®. Os mecanismos mais
comuns envolvidos nesse processo sio o rearranjo e a formagio de novas sinapses'’.

O organismo cria formas de reestabeler a conexdo entre o neurdnio lesionado e o
neurdnio pos sinaptico. Isso pode correr pela criacdo de novos filamentos de comunicacdo,
pela reconexdo das fibras lesionadas e uma remodelagdo do circuito neuronal'?. Pessoas que
apresentaram grandes lesdes no tecido cerebral e passaram por estimulacdo dirigida
apresentaram importantes melhoras pelo dano previamente causado. Estimulos estes, didrios,
intensos e persistentes. Como resposta, o tecido cerebral sofre um rearranjo, ocorrem novos
caminhos para ocorréncia de estimulos e consequentemente adaptagdes para execucdo de
fungdes antes perdidas.

A capacidade do organismo em se reorganizar e regenerar depende de varios fatores.
Dentre eles a idade do paciente, a origem da lesdo, o local e o tipo de lesdo e qual ¢ a
distancia entre as partes da lesdo. Lesoes com menos de 2 cm sdo lesdes consideradas capazes
de regeneragdo, ja as lesdes com distdncia maior do que 4 cm a chance de regeneragao ¢
praticamente inexistente. A taxa de regeneragio do neurdnio é de 2-3mm/dia'.

Nao ocorre porém a recuperagdo do tecido lesado. Este permanece incapacitado de
apresentar transmissdo ou formacgdo de estimulos. Esse ganho de funcdo caracteriza a
neuroplasticidade como adaptativa, porém nao deve ter essa denominagdao quando o ganho for
compensatorio®.

O rearranjo a nivel molecular ocorre devido a ocorréncia da plasticidade a longo
prazo, que pode ser entdo dividida em duas linhas distintas de acdo, a “potencializacdo a
longo prazo” (LTP), que consiste no aumento constante da forga sindptica com estimulacao da
sinapse de alta frequéncia. A outra linha de acdo ¢ a “depressao de longa duracao” (LTD) que
¢ a estimulagdo de baixa frequéncia e depende diretamente da ativagdo de receptores como o

NMDA ¢ a internalizagdo de receptores como o AMPA .
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O glutamato € o neurotransmissor mais frequente no tecido cerebral, sendo entdo seus

receptores muito importantes para que ocorra o processo de plasticidade’. Com isso os

receptores para glumatato estdo intimamente envolvidos com o processo de neuroplasticidade.

O receptor AMPA se liga ao glutamato provocando uma entrada macica de Na" para o

interior celular ativando entdo os receptores NMDA'’. Para que o LTP se mantenha, &

IR r 1
necessario manter o receptor AMPA na membrana célular'’.

Porém essas ndo sdo as unicas moléculas envolvidas no processo de plasticidade.

Proteinas e receptores se combinam para que todo esse processo se desenvolva. No quadro

abaixo estdo listados algumas delas, juntamente com suas funcdes basicas.

Molécula Tipo de Molécula Ativado por Acao na Plasticidade
Receptor Receptor de Canal de Ligagao do O receptor AMPA se liga ao glutamato
AMPA Glutamato Glutamato
NMDA Receptor de canal de Liga-se ao receptor de Quando ocorre a despolarizagdo da membrana pds-sinaptica, os ions
Glutamato Glutamato atravessam os receptores AMPA, principalmente o Ca2+ que
promovem a indu¢do da LTP ¢ LTD.
Caspase-3 Proteina Capase - Ativa AKT
AKT Proteina Cinase B PBK Ativa a forma fosforidada de GSK-3 (forma-se no neurdnio pos
(PKB) sinaptico)
PPI fosfatase Célcio Apresenta papel importante na LTD, pois melhora a GSK-3 e induz a
LTD
‘Hipocalcina’ proteina de liga¢aoo Calcio Ativa o complexo NSI-AP2 (neurdnio pds sinaptico) que leva a
do Calcio internacionalizagdo do receptor AMPA para que seja possivel
expressar LTD.
P13K Proteina Cinase Célcio Ativa AKT. A molécula GSK-3 inibe a internalizacdo de AMPA, o
que mantém a LTP
Glutamato Neurotransmissor Langado por mudanga

no potencial de

membrana

Neurotransmissor produzido no neuronio pre sinaptico e € entao
liberado para a fenda sinaptica. Liga-se a receptores de glutamato

localizados na membrana pos sinaptica.

Tabela 01: diferentes moléculas e suas agdes na plasticidade10

Existem alguns diferentes tipos de neuroplasticidade conhecidas. A modalidade mais

estudada ¢ aquela que estuda e desencadeia a LTP. Os neurdnios pré sindpticos liberam

neurotransmissores especificos’. A presenca dos receptores (AMPA e NMDA) provoca um
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influxo de calcio para dentro da célula e consequentemente aumentam a intensidade dos sinais
(LTP)Y’.

Outra categoria ¢ a mudanca na forma do dendrito do neurdnio pds sinaptico (Fig. 03).
O aumento da area da cabega do dendrito permite que ele receba uma quantidade maior de

impulsos e estimulos, aumentando também a poténcia do impulso gerado’.

Dendrite

Spine neck

\

Spine head

Figura 03: Mudanga da forma do dendrito pds sinétptico9
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9. REPERCUSSAO SOCIAL

Os pacientes sequelados de acidentes, traumatismos e doengas do SNC apresentam um
grande trajeto de recuperagdo e adaptacao. Durante esse processo e apoés ele o individuo passa
por diversas dificuldades no dia-a-dia, desde a emocional com a aceitacdo das proprias
limitagdes quanto logisticas devido a ndo adaptacdo das vias sociais, espagos publicos e
privados. Certamente a maior barreira ¢ a aceitagdo da nova condigdo pelo individuo
sequelado. Como consequéncia dessas dificuldades de aceitagdo e de adaptagdo, o individuo
tende a entrar em um processo de isolamento social e todo que a vida em sociedade possa lhe
proporcionar. A perda desta independéncia tras consigo consequéncias incalculaveis'®.

O caminho percorrido pelo individuo sequelado para que se retome as atividades
comuns do dia-a-dia, como as de qualquer outra pessoa sem as suas limitacdes ¢ longo e
arduo”'. A falta de conhecimento e entendimento da populacio em geral faz com que seja
bastante tortuoso o caminho, porém a falta de condigdes ambientais e estruturais ¢ exatamente
o maior desafio. Vias publicas nao adaptadas, veiculos publicos ndo adaptados, e
principalmente a sociedade e a estrutura fisica na qual ela esta inserida nido foram
adequadamente preparadas para absorver e permitir a convivéncia com essas pessoas
sequeladas por acidentes neuroldgicos, apesar de o Ministério da Saude apresentar como um
direito do paciente vitima de AVE®.

Toda e qualquer adaptacao necessaria para que esse individuo tenha uma vida normal,
como cadeiras, camas, veiculos adaptados, apresentam um custo muito elevado, sendo na
maioria das vezes invidvel de serem adquiridos. Necessitam também de uma equipe
multidisciplinar para que tenha a assisténcia adequada para essa recuperacdao. Essa equipe
deve conter fisioterapeutas, terapeutas ocupacionais, assistentes sociais, etc'®. E se ndo
bastasse, pacientes com sequelas motoras € de movimento também tem muita dificuldade em
adquirir roupas e calcados adequados e adaptados.

Estatisticamente sabe-se que pacientes com maior renda mensal apresentam melhor
recuperacio do que aqueles com menor capacidade financeira®. Isso reflete o qudo oneroso é
esse tratamento. Tratamento este que estd também disponivel no sistema publico, contudo os
pacientes ndo conseguem inser¢do em tempo habil para uma boa resposta a terapéutica
aplicada, muitas vezes em razdo da préopria burocracia do estado, e outras vezes pela propria
falta de recursos financeiros em destinar mais recursos a outros pacientes que venham a

necessitar deste tipo de tratamento. Estudos demonstram que a grande recuperacao funcional
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dos pacientes ocorre nos primeiros trés meses, por isso esta demora na reabilitagdo € tao
T . 7
prejudicial ao paciente’.
Visto o quao importante ¢ a reabilitacdo, ¢ necessdrio um investimento € uma
estimulagdo maciga para que os pacientes realizem esta parte do tratamento. Para aqueles que
~ . . . 22 C. . A
estao inseridos neste tipo de programa”™ apresentam melhora significativa da dependéncia de
terceiros ¢ em fungdes basicas como controles de esfincteres e movimentagao de membros.
Outra consequéncia visivel e que dificulta essa readaptacao ¢ a ocorréncia de confusao

residual poés lesdo.
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10. DISCUSSAO

As lesdes cerebrais sdo inimeras e originadas de muitas formas com diferentes
repercussoes. As mais comuns sao 0 AVE e o TCE e trazem diversas sequelas aos pacientes.

O AVE tem trés tipos principais: a hemorragia subaracnoidea, a hemorragia
intraparenquimatosa e a isquemia cerebral'', sendo a maioria deles de origem isquémica,
cerca de 80%". As reducdes prolongadas de fluxo cerebral, diminuem a carga oferecida de
oxigénio e de glicose. O neurdnio ndo armazena glicose € a sua falta leva a um aciimulo de
substancias toxicas. Se esse processo nao for interrompido — por um processo que chamamos
de trombolise, ocorrera um stress metabolico, disturbios hidroeletroliticos € a morte celular.
Se a abordagem desse processo for feita de forma rapida — maximo de 4,5 horas, pode-se
evitar o aparecimento de sequelas.

Os déficits aparecem de forma imediata no quadro de AVE, seja ele hemorragico ou
isquémico, e a recuperagdo pode ser lenta ou entdo irrecuperdavel. A grande maioria das
recuperagdes ocorrem nos primeiros 90 dias apods o ictus. Se neste periodo ndo houver essa
melhora, a chance de o paciente permanecer com sequelas até o final da vida sdo enormes. E
as funcdes mais susceptiveis para ocorréncia dessas lesdes sdo a linguagem, memoria,
orientagdo, aten¢ao e fun¢ao executiva.

O AVE isquémico apresenta a opcao do tratamento de trombolise que ¢ feito com a
alteplase. Essa interven¢do deve ocorrer em até 4,5 horas do inicio do ictus. Existe um risco
de sangramento, mas ¢ uma das Unicas forma de tratamento, e das que apresentam melhor
resultado'”.

No caso do TCE, ocorre em sua maioria entre adultos-jovens ou idosos. O aumento da
idade média faz com que a frequéncia de lesdes como consequéncia de quedas aumenta a
cada dia. A lesdes acontecem diretamente do trauma ou pela lesdo contralateral e trazem
grandes transtornos para o paciente e para sua familia.

Com o aumento da frequéncia de lesodes, seja ela de que natureza for, faz com que os
custos também aumentem. O gasto médio de um paciente em tratamento agudo ¢ de cerca de
30 mil dolares’. E esse valor se torna incalculavel quando se multiplica pelos novos casos
anuais. O custo acumulado com pacientes com sequela decorrente do TCE chega a 56,3
milhdes de dolares nos EUA'.

Diversos tratamentos estdo sendo estudados para a abordagem de possiveis sequelas
antes que estas se consolidem no SNC. A trombdlise tem sido usada com frequéncia e

apresenta bons resultados. A grande dificuldade ¢ que ela deve ser realizada em até 3 horas do
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inicio dos sintomas, € muitas vezes o paciente ndo chega até o servigo de referéncia
capacitado para a realizacao deste procedimento.

Outra forma de tratamento em estudo baseiam-se na neuroplasticidade para que se
tenha resultados satisfatorios. A plasticidade pode ocorrer de diversas formas como aumento
da intensidade ou do nimero de impulsos nervosos. Complexas relagdes entre receptores
favorecem a estimulagdo sinaptica, aumentando a qualidade e quantidade do impulso nervoso.
Variados complexos proteicos sdao responsaveis por esse aumento de intensidade,
relacionados com LTP’. Os ganhos so podem ser atribuidos ao tratamento se houver um
ganho compensatério, ganho de fungdo®.

Mesmo com pequenas sequelas, esses pacientes enfrentam a mesma dificuldade: se
adaptar a essa nova vida. A sociedade ndo se encontra preparada para receber essa parcela da
populagdo e muito menos encontra-se adaptada para tal. Deve-se estudar maneiras para que
estes pacientes tenham a capacidade de retornar ao convivio com a sociedade, apesar das

sequelas que as doengas podem trazer.
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11. CONCLUSAO

As lesdes neuronais se tornam cada vez mais frequentes, seja pelo estilo de vida
adotado pelos jovens, seja pelo aumento da expectativa de vida. Nao importa o motivo, o que
importa ¢ que essa tendéncia trds consequéncias para o dia a dia do ser humano e
consequentemente de sua familia, amigos e pessoas que o cercam.

A ocorréncia de uma lesdo no sistema nervoso central, seja ela degenerativa, ou
traumatica muda a vida de qualquer um. Muda as atitudes, modifica os sonhos € os objetivos.

A sociedade em geral ndo estd adaptada e nem preparada para conviver com essas
pessoas, € muitas vezes nao esta disposta a se adaptar a essas mudancas. Essa adaptacao deve
comegar pela aceitagdo das diferentes necessidades do outro e pela diferente realidade do
outro, partindo dai para uma adaptacdo do ambiente, do dia-a-dia e do restante das atividades
diarias do individuo.

O governo e as autoridades devem fazer sua parte neste processo, permitindo que
existam condigdes para que este individuo conviva com o restante da sociedade. Adaptando
meios de transporte, vias publicas, etc. Mas ¢ necessario investimento e vontade de que esses

individuos sejam realmente inseridos em um contexto social.
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