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Chordoma in the pediatric population - a case report

Otavio Piltcher’®”® Ricardo Santos'’® Allan Fernando Giovanini'® Guilherme Nobre
Nogueira*® Rafaela Fernandes Gongalves'?*4®> Paola Maria Brolin Santis Isolan®> Joel
Lavinsky"®”® Rafael Roesler**®> Osvaldo Malafaia®*> Maria Regina Pinheiro de Andrade
Tizzot*> Alexandre Karam Joaquim Mousfi*> Gustavo Rassier Isolan’***”

Cirdrgicos Minimamente Invasivos.

Procedures

PALAVRAS-CHAVE: Cordoma. Tumor da base do cranio. Procedimentos

KEYWORDS: Chordoma. Skull base tumor. Minimally Invasive Surgical

INTRODUCAO

ordomas pedidtricos sGo tumores malignos

raros que envolvem a base do crénio e a

coluna vertebral. Eles parecem ter diferencas
com os cordomas de adultos, principalmente no aspecto
da localizagédo mais frequente, apesar das classificacdes
anatomopatolégicas de ambos serem as mesmas.

Nesse artigo estd relatado caso de um cordoma de
clivus com extensdo para o seio cavernoso manejado
com resseccdo microcirirgica e radiocirurgia adjuvante
em menino de 9 anos.

RELATO DO CASO

Menino de 9 anos de idade apresentou pseudo-
ptose palpebral e episédios esporddicos de diplopia.
Ao exame fisico, exceto pela pseudo-ptose palpebral
a direita os demais nervos cranianos estavam dentro da
normalidade. Ressonancia magnética (RM) de crénio com
gadolineo revelou lesdo expansiva no clivus causando
erosdo dssea com extensdo para o seio cavernoso do
lado direito. Com a hipétese inicial de cordoma de
clivus foi realizada abordagem endonasal endoscépica
extendida com resseccdo total do componente clival do
tumor (Figura 1).

Devido & destruicdo do clivus e perda de pardmetros
anatémicos  foi  utilizada  neuronavegacdo  para
identificacdo das artérias carétidas intracavernosas. A
operacdo transcorreu sem infercorréncias e houve melhora
da pseudo-ptose palpebral. RM de controle 3 meses no
pds-operatdrio evidenciou resseccdo do componente
clival da lesGo com persisténcia do componente
infracavernoso & direita, que ndo foi abordado no primeiro
procedimento. Foi planejado em caréter eletivo remocédo
do tumor intracavernoso (Figura 2).

Foi realizada a segunda etapa da operacdo 6
meses apds a primeira. Neste segundo procedimento foi

utilizado abordagem cranio-orbito-zigomdtica & direita
com resseccdo intradural do processo clinoide anterior e
abertura do seio cavernoso pelo tridngulo oculomotor e
pelo triangulo de Parkinson do seio cavernoso, obtendo-
se resseccdo subtotal da lesdo (Figura 3). O paciente
evoluiu sem infercorréncias e foi enviado para tratamento
radiocirirgico adjuvante do resquicio tumoral no seio
cavernoso, ndo tendo recidiva nos Gltimos 6 anos.

L

FIGURA 1 — A e B) RM com gadolineo em T1 evidenciando massa no
clivus superior em contato com a artéria basilar (seta);
C e D) abordagem endoscépica endonasal extendida
com o auxilio de neuronavegador; E) RM mostrando
resseccdo total do componente clival do cordoma; F) RM
com resultado do segundo tempo sobre o componente
infracavernoso mostrando.
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FIGURA 2 — Corte coronal de RM em T1 com gadolineo revelando
componente intracavernoso residual da resseccdo do
cordoma (seta).

Opening the oculomotor triang

FIGURA 3 — Resseccdo do componente intracavernoso do cordoma:
A) craniotomia crénio-érbito-zigomdtica com dissecéo
da fissura Silviana; B) exposicdo do campo cirirgico; C)
remocédo intradural do processo clinéide anterior (seta)
D) exposicdo do teto do seio cavernoso; E) inciséo da
parede lateral do seio cavernoso ao nivel do tridngulo de
Parkinson; F) abertura e resseccdo parcial do cordoma
infracavernoso que ndo agregou déficits ao paciente.

DISCUSSAO

Cordoma é tumor maligno e de crescimento lento. Sua
origem se dd pelas células remanescentes da notocorda
e compreende cerca de 1-4% de todos os tumores
primdrios sseos.'? Apesar da literatura descrever como
raro, o cordoma é o céncer mais comum localizado no
sacro.*

O inicio insidioso somado com os sintomas friviais
sdo caracteristicas responsdveis por sua apresentacdo
clinica tardia, assim como o diagnéstico, desenvolvendo
assim mau prognéstico. Grande parte dos pacientes
portadores dessa neoplasia maligna s&o diagnosticados
em fases da doenca em que as células tumorais estdo
muito perto de estruturas neurovasculares, com isso a
remocdo tumoral radical passa a ter risco aumentado
e, em muitas vezes, a resseccdo cirdrgica fotal & ndo
é mais opcdo de tratamento, embora seja a mais
efetiva e comprovadamente a que fornece o melhor

prognéstico em longo prazo. Nesses casos o tratamento
é complementado com radiocirurgia.

As regides mais comuns afetadas pelos cordomas séo
e sacrococcigea e clivus. Os cordomas s&o conhecidos
por também néo serem responsivos ou responderem muito
pouco ao tratamento com quimioterapia ou radioterapia;
assim, por mais complicado que seja o tratamento por
resseccdo cirirgica, ela ainda é a primeira linha de
escolha para tratar cordomas.

Em relacdo aos cordomas de sacro, complicacdes da
excisdo cirirgicaincluemincontinéncia urindriq, disfuncdo
sexual e fraqueza dos membros inferiores.>® Como o
tecido em desenvolvimento de criancas é radiossensivel
e esses tumores geralmente estdo localizados perto
de é6rgdos nobres e ainda mais sensiveis a altas doses
de radiacdo, a terapia de prétons é frequentemente
recomendada apéds a resseccdo cirdrgica.” Levando
em conta todas as circunstdncias, a abordagem
terapéutica que combina diferentes modalidades para
tratar pacientes jovens com cordoma pode ser bem
complicada. Contudo, é importante ressaltar que hé
escassez de publicacdes que oferecam orientacdes
especificas para o tratamento pedidtrico dessa condicéo,
principalmente devido & sua raridade, visto que menos
de 5% dos casos ocorrem com menos de 40 anos. Dos
estudos pedidtricos existentes, muitos falham em relatar o
controle local da doenca e os detalhes da radioterapia.

Quanto ao tratamento cirdrgico, ele é o passo inicial
e crucial no tratamento dos cordomas. Seus obijetivos
sdo duplos: em primeiro lugar, reduzir ao méximo o
volume do tumor, alcancando exciséo completa; e em
segundo, remover qualquer possivel residuo tumoral
da medula espinhal, tronco cerebral, grandes vasos
sanguineos, meato auditivo interno, vias Opticas e
hipdfise para ofimizar a eficdcia da radioterapia e
minimizar efeitos colaterais. Assim como em adultos,
todos os autores concordam que a operacdo inicial
deve buscar a resseccdo mais ampla possivel.”® Essa
indicacdo é amplamente aceita, apesar das séries de
casos pedidtricos na literatura serem pequenas demais
para permitir andlise estatistica significativa. Ridenour et
al.? observou melhor na sobrevida em 35 criancas apés
excisGo completa em comparacdo com a incompleta,
embora a diferenca ndo tenha alcancado significancia
estatistica. No entanto, devido & localizacdo complexa
desses tumores e sua proximidade com estruturas neurais
(como nervos cranianos, tronco cerebral e nervos
sacrais) e vasculares, a obtencdo de resseccdo completa
¢ desafiadora. Nas principais séries de casos pedidtricos
publicados, a taxa de resseccdo cirdrgica completa
varia de 0-36,4%.° Em muitos casos, é necessdrio
realizar vérias tentativas cirdrgicas e utilizar diferentes
abordagens em um ou mais procedimentos para alcancar
a resseccdo maxima do tumor." Felizmente, a maioria
das vias cirdrgicas para a base do crénio, que sdo
atualmente usadas em adultos, podem ser aplicadas em
criancas com poucas modificaces e sdo bem toleradas.
Além disso, em alguns casos, pode ser necessdrio
recorrer a tratamentos ortopédicos para prevenir ou
tratar instabilidades quando a coluna estd envolvida.

Quanto & radioterapia, a Unica série publicada™
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avaliou o impacto da radioterapia convencional em
cordomas pedidtricos. Nesse estudo, 12 pacientes
com idade média de 13,6 anos foram tratados
para cordomas intracranianos com resseccdo total
ou parcial, e em 10 desses casos, a radioterapia
convencional foi administrada. Apés acompanhamento
médio de 67 meses, 2 faleceram devido & doencq,
e a taxa geral de sobrevida atingiv 75% em 5 anos.
Todos os pacientes vivos no Gltimo acompanhamento
haviom sido submetidos & combinacdo da cirurgia
e radioterapia. Em perspectiva mais ampla, revisdo
realizada sobre cordomas intracranianos confirmou que
a excisdo cirdrgica, completa ou incompleta, seguida
de radioterapia (sem especificar o tipo), apresentou
melhores resultados do que a excisdo cirirgica isolada
(p = 0,004, embora os resultados de cada grupo nédo
tenham sido detalhados). Na verdade, a maior parte
dos autores recomendou a radioterapia adjuvante
apds a resseccdo do tumor, buscando sempre remocdo
tdo completa quanto possivel. Devido & necessidade
de altas doses de radioterapia no tratamento de
cordomas e as vdrias complicacdes potenciais dela
em criancas em crescimento (como deficiéncia
hipofisdria, comprometimento cognitivo e neurosensorial,
radionecrose cerebral, leucoencefalopatia necrosante,
distirbios de fertilidade e crescimento), a terapia de
prétons tem sido considerada como opcéo preferencial
de radioterapia para cordomas pediétricos, pois reduz
em até 2-3 vezes a dose de radiacdo nas estruturas
adjacentes.'®

Quanto & remocdo cirirgica seguida de terapia de
prétons, taxas gerais de sobrevida variando de 60-89%
apds 5-7 anos tém sido observadas nos cordomas da
base do cranio e cervicais (eventualmente associada
& radioterapia convencional).™ Os efeitos colaterais
descritos nas diferentes séries publicadas parecem ser
limitados em comparacdo com a terapia convencional.
Esses efeitos incluem principalmente hipopituitarismo,
hipoacusia ou agravamento do déficit visual anterior;
ocasionalmente, foram relatados casos de necrose do
lobo temporal, danos cerebelares e do parénquima
do tronco cerebral.”® A terapia com feixe de prétons
pode ser usada em criancas pequenas.' Foi relatada
a irradiacdo de prétons em tumores da base do cranio
em pacientes com menos de um ano de idade.” Embora
resultados promissores tenham sido relatados nas séries
de pacientes tratados com terapia de prétons, este
método é situacional e ainda ndo existe estudo que
compare diretamente os resultados dessa modalidade de
radioterapia com os da terapia convencional.

Quanto & quimioterapia, assim como ocorre
em adultos, o uso de la no tratamento de cordomas
pedidtricos é pouco documentado. Alguns autores
sugerem que usada para tratar sarcomas também pode
ser aplicada em cordomas indiferenciados, utilizando
agentes como ifosfamida e etoposido ou doxorrubicina.
Entretanto, independentemente do agente utilizado,
a quimioterapia tem sido empregada principalmente
apds recorréncia ou em casos metastdticos, mas com
resultados decepcionantes. Existe um relato de caso de
crianca de 7 meses tratada com sucesso para cordoma

clival, obtendo resposta completa duradoura apenas
com quimioterapia, que incluiu vincristina, doxorrubicing,
ciclofosfamida, ifosfamida, etoposido e carboplatina.™
No entanto, ainda ndo existem dados suficientes para
avaliar o potencial beneficio da quimioterapia antes de
qualquer operacédo.

Quanto &s terapias-alvo, com base em estudos
recentes de biologia molecular, a tendéncia atual na
oncologia é utilizar terapias-alvo como tratamento
adjuvante. Infelizmente, até o momento, apenas
algumas séries de casos em adultos estdo disponiveis
para esse tratamento. Em alguns adultos tratados com o
medicamento Gleevec® (Imatinib, um inibidor de tirosina
quinase), houve observacdo de melhora sintomética
e radiolégica. No entanto, esse medicamento tem sido
pouco utilizado em criancas e ndo tem apresentado
resultados encorajadores. Outros inibidores, como o
sirolimus (inibidor da via mTOR) e o cetuximab/gefitinib
(inibidores de EGFR), também foram utilizados em casos
de cordomas resistentes ou em cordomas metastdticos
do sacro.” E importante ressaltar que essas observacées
precisam ser confirmadas por meio de grandes estudos
de coorte com acompanhamento adequado e exigiriam
andlises gendémicas especificas dos cordomas pedidtricos,
que provavelmente diferem dos casos em adulto.

Quanto ao prognéstico, globalmente, a sobrevida é
melhorem criancasdo que em adultos, exceto paraaforma
agressiva de cordomas que ocorre em criancas menores
de 5 anos. A taxa de sobrevida global nas principais
séries pedidtricas na literatura varia entre 56,8-81%.20-22
Estes resultados observados na populacdo pedidtrica sdo
geralmente melhores do que aqueles em adultos, onde a
taxa de sobrevivéncia varia de 23-66%.2** O subtipo
histoldgico é provavelmente o principal fator prognéstico.
Formas atipicas e indiferenciadas tém claramente pior
resultado, em comparacdo com cordomas cléssicos
e condroides. As taxas de mortalidade para formas
atipicas (indiferenciadas/pouco diferenciadas) variam
de 67-83%, em comparacdo com taxas de mortalidade
de 14-27% para formas cléssicas e condroides. A
localizacdo do tumor também pode influenciar o
progndstico. Lesdes intracranianas séo consideradas de
melhor resultado do que aquelas na coluna vertebral,
que tém melhor resultado do que aquelas na regido
sacrococcigea. Por fim, um fator prognéstico importante
identificado nos cordomas foi a idade de aparecimento
e é notdvel que a pior evolucdo ocorra em criancas
muito pequenas, abaixo dos 5 anos.? Com excecdo de
alguns casos, a maioria das criancas menores de 5, na
literatur, morreu dentro de 18 meses apds o diagnéstico,
apesar de cirurgia, radioterapia e/ou quimioterapia.'
A idade, onde criancas menores de 5 anos sdo mais
propensas a desenvolver tumores mais agressivos, no
entanto, ndo é o Unico fator associado ao pior resultado.
Pode ser explicado pela frequéncia de localizacdes
sacrococcigeas e formas atipicas, e disseminacdo
metastdtica mais frequente.’®

Como mensagem final, cordomas na populacéo
pedidtrica devem ser ftratados agressivamente.
Conhecimento preciso de anatomia microcirirgica
e manejo por equipe multidisciplinar com formacdo
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em cirurgia da base do cranio®' sdo diferenciais na

obtencdo de melhor sobrevida dos pacientes.
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