Impacto da embolização pré-operatória na ressecção de tumores cerebrais: uma revisão sistemática.
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RESUMO
Cirurgias para remoção de tumores intracranianos podem causar sangramentos significativos, sendo a embolização um procedimento que promove desvascularização, facilitando a ressecção subsequente. O objetivo deste estudo é fornecer análise acerca da eficácia e impacto da técnica endovascular realizada como um tratamento padrão. Em 19 artigos, 7 foram selecionados para síntese qualitativa na tabela de resultados que aborda o tipo de tumor, o local da embolização, o material embólico utilizado e o desfecho clínico. As evidências científicas demostraram que a embolização pré-cirúrgica auxilia na diminuição da morbidade cirúrgica e na melhora dos resultados clínicos. São necessários maiores estudos para aprofundamento da temática, embora as presentes pesquisas apontem que a técnica é segura e eficaz.
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The value of pre-operative embolization in the ressection of brain tumors: a systematic review.

Abstract
Surgeries to remove intracranial tumors can cause significant bleeding, and embolization promotes devascularization, facilitating subsequent resection. The objective of this study is to analyze the efficacy and impact of the endovascular technique used as a standard treatment. Of 19 articles, seven were selected for qualitative synthesis in the results table, which addresses the tumor type, embolization site, embolic material used, and clinical outcome. Scientific evidence has shown that pre-surgical embolization helps reduce surgical morbidity and improve clinical outcomes. Further studies are needed to further explore this topic, although the present research indicates that the technique is safe and effective.
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INTRODUÇÃO
A embolização é uma técnica minimamente invasiva que pode ser utilizada para tratar tumores vasculares. O procedimento envolve a introdução de um agente embólico que bloqueia o fluxo sanguíneo nas artérias que alimentam o tumor, levando à sua desvascularização. Ao reduzir o fornecimento de sangue para a massa de tecido, a embolização pré-operatória auxilia na diminuição do sangramento durante a cirurgia e facilita a remoção1,2.
O desenvolvimento tecnológico que ocorreu na área da neurorradiologia intervencionista nas últimas décadas, atrelado a experiência médica, permitiu o desenvolvimento de técnicas de embolização mais seguras e eficazes, permitindo uma ressecção mais simples3. 
Por meio de uma arteriografia diagnóstica é possível realizar o mapeamento do suprimento sanguíneo do tumor para que posteriormente, com o auxílio de um microfio-guia, um microcateter possa navegar com precisão até os vasos que irrigam a neoplasia, permitindo que o cirurgião garanta a localização correta do cateter e o agente embólico afete apenas a estrutura desejada4. Após a retirada do microcateter, realiza-se uma angiografia pós-embolização para avaliar o resultado angiográfico, verificando o desenvolvimento da embolização5.
No que se refere aos materiais embólicos, em geral, utiliza-se agentes particulados (partículas de álcool polivinílico e microesferas de acrílico) devido a facilidade de uso6,7. Agentes líquidos como, cola adesiva ou etanol, devem ser evitados em razão da propensão em penetrar artérias normais. Para que não haja refluxo de material embólico em ramos proximais normais, recomenda-se não realizar uma embolização excessivamente forte5.
O momento ideal para a cirurgia subsequente é alvo de debate, com alguns profissionais afirmando que o tempo entre a embolização e a cirurgia não influencia na facilidade de ressecção do tumor8, enquanto outros recomendam um intervalo de 7 a 10 dias após a embolização para que ocorra necrose tumoral, facilitando assim a ressecção9,10.
O foco deste estudo está em explorar os aspectos clínicos e terapêuticos da embolização pré-cirúrgica na ressecção de tumores cerebrais. Dado o impacto considerável da realização desse procedimento, o presente artigo visa consolidar as evidências científicas existentes e investigar o desenvolvimento dessa técnica por meio de uma revisão sistemática da literatura apresentada.

METODOLOGIA
Padrões Éticos
O presente artigo foi baseado em estudos publicados anteriormente, não sendo necessária aprovação ética ou consentimento informado.
Estratégia de Pesquisa e Desenho do Estudo
Esta revisão sistemática foi conduzida de acordo com as diretrizes do PRISMA (fig. 1), sendo uma análise de literatura eficaz na identificação de evidências já existentes e que utiliza uma estratégia de integração do conhecimento cientifico que contribui para a prática médica. Foi realizada uma busca estruturada nas bases de dados PUBMED, Scielo, LILACS e MEDLINE, considerando artigos publicados que investigaram a relação entre o impacto da embolização pré-operatória nos procedimentos de ressecção de tumores cerebrais.
Utilizando a plataforma DeCS (Descritores em Ciências da Saúde), definimos os termos mais relevantes para garantir uma busca abrangente da literatura. Cada artigo e suas respectivas referencias foram obtidos na integra e cuidadosamente analisados.
As palavras-chave utilizadas foram: Embolização, Neoplasias Encefálicas, Neurocirurgia e Tumores Cerebrais. Estas estavam em combinação com os operadores booleanos: “AND” e “OR”.
Após a identificação e remoção de estudos duplicados, um autor independente realizou a triagem dos títulos e resumos, seguida pela inclusão de artigos com texto completo. Desacordos foram resolvidos por meio de discussão com um terceiro autor.
Critérios de Inclusão
Os critérios de inclusão foram artigos que abordassem a embolização de tumores cerebrais, precedendo a cirurgia de ressecção e que apresentassem claramente uma descrição das condições clínicas e evolução dos indivíduos. Além de estarem indexados nas bases de dados e bibliotecas eletrônicas sem qualquer limitação no período de pesquisa e, disponíveis online na íntegra. Ademais, não houve restrição de idioma.
Critérios de Exclusão
Os critérios de exclusão decorreram de: embolização de outras regiões corporais ou decorrente de complicações pós-cirúrgicas; estudos duplicados; revisão narrativa e integrativa, cartas ao editor e quaisquer estudos com modelos animais; estudos que careciam de detalhes sobre as condições clínicas e a evolução do paciente.
Avaliação do Risco de Viés
Para avaliar o risco de viés, foi utilizada uma abordagem com base nos critérios da Cochrane, que abrangem cinco domínios: seleção, desempenho, detecção, atrito e viés de notificação11. Nossa análise focou nos critérios mais adequados aos estudos incluídos, dado a diversidade dos seus desenhos. Os relatos de caso, devido à sua natureza especifica, foram avaliados com base nos critérios do Joanna Briggs Institute (JBI)12. A ferramenta é composta por oito perguntas, com quatro possibilidades de respostas para cada pergunta: “sim”, “não”, “confuso” e “não aplicável”. Para elegibilidade dos estudos, a pontuação e os possíveis pontos de corte foram definidos e acordados por todos os avaliadores participantes, para garantir a inclusão de dados relevantes.
[bookmark: _up244obuynuo]Figura 1: Fluxograma representativo da identificação, triagem, elegibilidade e critérios de inclusão e exclusão desta revisão sistemática.
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RESULTADOS
Tabela 1: tabela-síntese com a distribuição dos estudos selecionados.
	Autor
	Tipo de estudo
	Número de casos analisados
	Tipo de tumor
	Local da embolização
	Material da embolização
	Desfecho

	Berenstein, A; Kricheff I; 1981 (13)
	RC
	1
	Meningioma parietal de alta convexidade
	Artéria meníngea média
	Microêmbolos de pó Gelfoam com partículas de 40-60 µm
	Leito tumoral ocluído, com ressecção 2 dias após embolização sem sangramentos

	Sagoh M, et al; 1997 (14)
	RC
	1
	Meningioma na região pineal
	Artérias meníngeas médias bilaterais
	E-A (oclusão de pequenos vasos até 10µm) e PVac (oblitera artérias maiores)
	Necrose intratumoral parcial com ressecção após 7º dia, com perda de 1090mL de sangue durante a cirurgia

	Ding D; Kreitel D; Liu K; 2013 (15)
	RC
	1
	Hemangiopericitoma intracraniano (HPC)
	Centro do tumor (embolização por punção direta)
	Onyx 34
	Desvascularização completa da porção supratentorial do tumor, seguida de ressecção total do HPC

	Park K; Kim B; Kim D; 2016 (16)
	ER
	23
	Meningioma, adenoma hipofisário, glioma, schwannoma vestibular, cisto de fenda de Rathke
	Artéria carótida interna, artéria cerebral anterior, média e posterior, artéria basilar
	Molas de platina
	Oclusão completa em 18 casos e colo residual em 5, com cirurgia do tumor após intervalo médio de 55 dias

	Lenck S, et. al; 2017 (17)
	RC
	1
	Meningioma tentorial
	Artéria carótida interna
	1 ml de cola de cianoacrilato (Glubran) diluída em 4 ml de Lipidiol
	Desvascularização parcial com subsequente ressecção quase completa (exceto por pequena camada deixada ao longo da artéria cerebelar superior)

	Sugiu K, et. al; 2019 (18)
	ER
	1544
	Meningioma, hemangioblastoma, glioma e outros
	Artéria carótida externa e interna, artéria vertebrobasilar
	Molas, materiais líquidos como n-butil cianocrilato, materiais particulados como álcool polivinílico e combinações destes
	Desvascularização total, subtotal, parcial e inalterado

	Przybylowski C, et. al; 2020 (19)
	ECR
	52
	Meningioma
	Artéria carótida interna e artéria cerebral média
	Álcool etilenovinílico (Onyx), Onyx mais n-butil cianoacrilato, Onyx mais partículas e somente partículas
	Não houve diferenças estatisticamente significativas entre o grupo embolizado e o grupo não embolizado com relação a perda de sangue estimada


Legenda: RC: Relato de Caso; AO: Artigo Original; ER: Estudo Retrospectivo; ECR: Estudo de Coorte Retrospectivo
Por meio de uma revisão sistemática da literatura, 108 artigos foram sequentemente analisados pela leitura de título, resumo e conclusão. Selecionou-se os estudos que atenderam aos critérios de inclusão (n=84), enquanto as pesquisas duplicadas foram removidas (n=24). Os 60 artigos restantes passaram por uma análise detalhada e aprofundada, com o objetivo de alcançar a meta deste estudo: revisar a literatura sobre a eficácia da embolização em tumores cerebrais e comparar os dados disponíveis. Após essa etapa, 7 artigos foram escolhidos para compor as referências, com o propósito de comparar e sintetizar os dados.
A eficiência da embolização pré-operatória na ressecção de neoplasias cerebrais variou entre os estudos, mas a quantidade de procedimentos favoráveis foi alta: sem sangramentos após aplicação da técnica13,15,16 ou com redução da quantidade de sangue perdida durante a cirurgia subsequente14,17,18,19.
Os estudos indicam que, quando realizada de maneira correta, a técnica promove uma desvascularização eficaz da neoplasia, cooperando para menor morbidade cirúrgica e melhora nos desfechos clínicos dos pacientes. Além disso, observou-se que diferentes materiais embólicos apresentam variações em sua eficácia e segurança, sendo os agentes particulados mais utilizados devido à facilidade de controle e manuseio. No entanto, técnicas mais recentes, como o uso de agentes líquidos, demonstraram potencial para otimizar os resultados da embolização.
DISCUSSÃO
Tipos de Tumores e Indicação da Embolização
A técnica de embolização é frequentemente utilizada em meningiomas devido ao suprimento vascular bem definido, facilitando a obstrução arterial e reduzindo a vascularização do tumor. O caso de um paciente do sexo masculino que possuía um meningioma tentorial, foi o primeiro relato de que a artéria tentorial marginal pode se originar da artéria cerebelar superior17. Reconhecer essa variação anatômica foi fundamental para evitar complicações hemorrágicas durante a cirurgia e demonstra a importância de realizar uma embolização seletiva.
A eficácia do procedimento pode variar em função da anatomia tumoral e da vascularização envolvida, mas é usualmente empregada em outras neoplasias, como hemangiopericitomas e glioblastomas. Uma mulher de 61 anos, diagnosticada com hemangiopericitoma, passou pela tentativa de ressecção do tumor que necessitou ser interrompida devido à perda sanguínea excessiva. No entanto, após embolização por punção direta, foi obtida ressecção total com uma perda sanguínea de quantidade limitada15.
Técnicas e Materiais Empregados
Os materiais embólicos mais utilizados incluem partículas de álcool polivinílico, microesferas acrílicas e agentes líquidos como Onyx e n-butil cianoacrilato. Enquanto os agentes particulados são elegidos por sua previsibilidade, os agentes líquidos oferecem maior penetração, o que pode ser vantajoso para tumores que apresentam suprimento sanguíneo difuso. Em um relato de caso de uma paciente do sexo feminino com hemangiopericitoma, altamente vascularizado por múltiplos ramos de pequeno calibre, foi realizada embolização por punção transcraniana direta utilizando Onyx e desvascularizando completamente uma porção do tumor e permitindo a ressecção total com perda sanguínea em quantidade aceitável e segura para o caso15. 
A escolha do material deve considerar a anatomia vascular e a possibilidade de refluxo para artérias normais. Nos procedimentos relatados em uma coorte retrospectiva, eram realizadas aspirações negativas antes das embolizações utilizando álcool etílico para evitar a injeção nos vasos de origem, além de permanecer com a agulha no local inserido por aproximadamente 30 segundos antes de retirá-la, para evitar o refluxo do agente embólico19.  
Impacto Clínico e Segurança
Os estudos analisados demonstraram que a embolização reduz significativamente o sangramento intraoperatório e melhora a visibilidade cirúrgica, facilitando a ressecção completa do tumor. O relato de caso de uma mulher de 25 anos de idade com meningioma parietal, mostrou que a microembolização ocluiu o leito tumoral com remoção completa deste, após 2 dias do processo, sem sagramento13. Já um estudo retrospectivo demonstrou oclusão completa em 18 de 23 casos, com posterior cirurgia do tumor sem resultados desfavoráveis relacionados a embolização16. Dessa forma, ambos artigos expressaram segurança e benefício no tratamento.
No entanto, complicações como isquemia e efeitos adversos neurológicos podem ocorrer, especialmente em casos nos quais há envolvimento de vasos normais. Sendo necessário, portanto, avaliação criteriosa de cada caso para minimizar os riscos e maximizar os benefícios do procedimento.

CONCLUSÃO
A embolização pré-operatório tem se mostrado uma técnica valiosa para a ressecção de tumores cerebrais, especialmente meningiomas. Os achados desta revisão demonstram que a técnica reduz significativamente o sangramento intraoperatório e facilita a cirurgia subsequente, contribuindo para melhores desfechos clínicos. Contudo, a escolha dos materiais embólicos e a habilidade cirúrgica são fatores críticos para o sucesso do procedimento. Como perspectiva futura, estudos adicionais são necessários para avaliar novas abordagens e tecnologias, visando otimizar ainda mais a eficácia e segurança da embolização no tratamento de tumores cerebrais.
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