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RESUMO

Objetivo: Analisar alteragdes histopatolégicas em nervos sensitivos de pacientes com espasticidade
submetidos a rizotomia dorsal seletiva, comparando perfis inflamatérios e degenerativos entre casos de
Paralisia Cerebral e Microcefalia associada ao Zika Virus, além de investigar correlagdes com parametros
clinico-funcionais. Métodos: Estudo observacional, transversal e analitico com 8 pacientes (4 com paralisia
cerebral e 4 com microcefalia). Foram coletadas amostras de nervos sensitivos durante o procedimento
cirurgico e realizada analise histopatologica para identificar processos inflamatérios e degenerativos. Os
pacientes foram avaliados por meio do GMFCS, GMFM e Escala de Ashworth Modificada. Resultados:
Alteracdes degenerativas foram encontradas em 100% das amostras e inflamatérias em 62,5%. Houve forte
correlacao positiva entre inflamagéo e degeneracéo (rs = 0,78; p = 0,023). Pacientes com paralisia cerebral
apresentaram escores GMFM mais altos que os com microcefalia, especialmente nas dimensdes A (Deitar e
Rolar) e B (Sentar). Nao houve diferencas significativas nos achados histopatoldgicos entre os grupos nem
correlacao destes com parametros funcionais. Concluséao: O estudo evidenciou degeneracéo universal em
nervos sensitivos de pacientes com espasticidade, independentemente da causa, e forte relagdo com
inflamagao. Apesar da auséncia de associagdo com fungdo motora, os achados indicam possiveis alvos para
terapias neuroprotetoras.

Palavras-chave: Espasticidade, Rizotomia dorsal seletiva, Histopatologia, Paralisia cerebral, Microcefalia.

ABSTRACT

Objective: To analyze histopathological changes in sensory nerve samples from patients with spasticity
undergoing selective dorsal rhizotomy, comparing inflammatory and degenerative profiles between cases of
Cerebral Palsy and Zika Virus—associated Microcephaly, and investigating correlations with clinical-functional
parameters. Methods: Observational, cross-sectional, and analytical study with 8 patients (4 with cerebral
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palsy and 4 with microcephaly). Sensory nerve samples were collected during surgery and subjected to
histopathological analysis to identify inflammatory and degenerative processes. Patients were assessed using
the GMFCS, GMFM, and the Modified Ashworth Scale. Results: Degenerative changes were found in 100%
of the samples and inflammatory changes in 62.5%. A strong positive correlation was observed between
inflammation and degeneration (rs = 0.78; p = 0.023). Patients with cerebral palsy showed higher GMFM
scores than those with microcephaly, particularly in dimensions A (Lying and Rolling) and B (Sitting). No
significant differences were found in histopathological findings between diagnostic groups, nor correlations
between these findings and functional parameters.Conclusion: The study demonstrated universal
degeneration in sensory nerves of patients with spasticity, regardless of etiology, and a strong relationship with
inflammation. Although no association with motor function was observed, the findings indicate potential targets
for neuroprotective therapeutic strategies.

Keywords: Spasticity, Selective dorsal rhizotomy, Histopathology, Cerebral palsy, Microcephaly.

RESUMEN

Objetivo: Analizar los cambios histopatolégicos en nervios sensitivos de pacientes con espasticidad
sometidos a rizotomia dorsal selectiva, comparando perfiles inflamatorios y degenerativos entre casos de
paralisis cerebral y microcefalia asociada al virus del Zika, e investigando correlaciones con parametros
clinico-funcionales. Metodos: Estudio observacional, transversal y analitico con 8 pacientes (4 con paralisis
cerebral y 4 con microcefalia). Se recogieron muestras de nervios sensitivos durante la cirugia y se analizaron
histopatolégicamente para identificar procesos inflamatorios y degenerativos. Los pacientes fueron evaluados
mediante GMFCS, GMFM y Escala de Ashworth Modificada. Resultados: Se hallaron cambios degenerativos
en el 100% de las muestras e inflamatorios en el 62,5%. Hubo fuerte correlacion positiva entre inflamacion y
degeneracion (rs = 0,78; p = 0,023). Pacientes con paralisis cerebral presentaron puntuaciones GMFM
superiores a los con microcefalia, especialmente en dimensiones A (Acostarse y Rodar) y B (Sentarse). No
se detectaron diferencias significativas en hallazgos histopatolégicos entre grupos ni correlaciones con
parametros funcionales. Conclusion: El estudio evidencié degeneracion universal en nervios sensitivos de
pacientes con espasticidad, independientemente de la etiologia, y fuerte relacion con inflamacién. Aunque no
se observé asociacién con funcion motora, los hallazgos sugieren posibles objetivos para estrategias
terapéuticas neuroprotectoras.

Palabras clave: Espasticidad, Rizotomia dorsal selectiva, Histopatologia, Paralisis cerebral, Microcefalia.

INTRODUGAO

A paralisia cerebral (PC) é a deficiéncia mais comum da infancia e compromete a fungdo motora em
decorréncia de lesdes no cérebro em desenvolvimento. Também conhecida como doencga de Little, foi descrita
pela primeira vez em 1843 por William John Little, que associou a espasticidade a danos cerebrais durante a
infancia, nascimento prematuro ou asfixia perinatal. A paralisia cerebral é caracterizada como um conjunto de
disturbios permanentes que afetam o desenvolvimento do movimento e da postura, resultando em limitagdes
das atividades. Essas condi¢des sdo atribuidas a alteracbes ndo progressivas que ocorrem no cérebro
durante o desenvolvimento fetal ou infantil (NOVAK |, et al., 2020; PAUL S, et al., 2022).

Os tipos de tratamento e seus efeitos observados podem depender da dose e dos pardmetros de
treinamento realizados para atingir determinados objetivos. O fortalecimento muscular, por exemplo,
demonstrou melhorar o condicionamento fisico, a atividade fisica, a deambulacdo, a mobilidade, a
participacdo e a qualidade de vida, mas é necessario combina-lo com outras intervengdes para alcangar um
efeito positivo na mobilidade funcional ou em outras habilidades motoras amplas (NOVAK |, et al., 2020). O
virus Zika (ZIKV) pertence a familia Flaviviridae e tem como principal via de transmissao o mosquito Aedes
aegypti. Outras formas de transmissao, como vertical (de mae para filho), sexual e por transfusdo sanguinea,
também ja foram relatadas. Na maioria dos casos, a infecgdo pelo ZIKV é assintomatica; contudo,
determinadas cepas recentemente identificadas tém sido associadas a complica¢des neurolégicas, incluindo
encefalite e Sindrome de Guillain-Barré (SGB). Quando a infecgao ocorre durante a gestagdo, aumenta o
risco de microcefalia e de malformagdes congénitas no feto (METZLER AD e TANG H, 2024).
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A microcefalia representa, na verdade, o epilogo do processo devastador dessa infecgdo sobre o sistema
nervoso central de embrides e fetos. Como resultado da agressao do ZIKV ao sistema nervoso central, essa
infecgdo traz ainda a possibilidade de artrogripose, disfagia, surdez e deficiéncia visual. Todas essas
alteracdes, de gravidade variavel, comprometem direta ou indiretamente a vida futura dessas criangas e ja
sdo consideradas uma sindrome congénita associada ao ZIKV (DUARTE G, et al., 2017).

A espasticidade representa uma importante complicagéo nas lesdes congénitas ou adquiridas do sistema
nervoso central, afetando milhdes de pessoas em todo o mundo e gerando significativo impacto funcional
(VARGAS A, et al.,, 2016). Caracterizada pela exacerbacdo do reflexo tdnico de estiramento muscular
dependente de velocidade, a espasticidade manifesta-se clinicamente por espasmos musculares dolorosos,
comprometimento na cinética, destreza e controle do movimento, evoluindo cronicamente com encurtamentos
musculo-ligamentares e deformidades articulares (WISSEL J, et al., 2000; ALENCAR FJ, et al., 2020).

Desde 2016 a espasticidade é considerada como uma limitacdo das fungbes corporais, atividades e
participagdo. Causa problemas como disturbios do desenvolvimento na infancia, comprometimento da
capacidade funcional, posturas anormais que podem causar dor e alteragdes estéticas e higiénicas. Portanto,
tem um grande impacto na vida do individuo devido a perda de autonomia e funcionalidade e a redugéo da
qualidade de vida. A espasticidade pode surgir de diferentes etiologias (OTERO LI, et al., 2025).

Entre as diversas abordagens terapéuticas para o manejo da espasticidade, a Rizotomia Dorsal Seletiva
(RDS) destaca-se como tratamento capaz de reduzir a espasticidade permanentemente, consistindo na
secgao parcial das raizes dorsais dos nervos espinhais para redugdo da estimulagdo sensitiva periférica
(NOVAK |, et al.,, 2020). Este procedimento tem demonstrado significativa eficacia no tratamento da
espasticidade, particularmente em pacientes com paralisia cerebral e microcefalia com espasticidade grave
(GILLESPIE CS, et al., 2024).

A RDS atua interrompendo aferéncias sensitivas anormais, reduzindo a excitabilidade dos motoneurénios
alfa, diminuindo o ganho reflexo do arco miotatico e melhorando o controle motor voluntario e reduzindo
contraturas secundarias. A técnica preserva fibras sensoriais funcionais e corta seletivamente aquelas que
induzem respostas eletricamente anormais durante o procedimento. A RDS é considerada segura, com baixa
taxa de complicacdes graves. As principais incluem: fraqueza muscular transitéria, dor pds-operatéria,
deformidades vertebrais tardias (raras com técnicas modernas) e alteracbes sensitivas leves e geralmente
autolimitadas (PARK TS e EDWARDS C, 2014).

Apesar dos avangos no tratamento cirirgico da espasticidade, ha uma lacuna significativa no
conhecimento sobre as alteragbes histopatolégicas presentes nos nervos dorsais destes pacientes e sua
possivel correlagdo com caracteristicas clinicas, diagnésticos etiolégicos e parametros funcionais (AYALA L,
et al., 2021). Compreender os mecanismos subjacentes a espasticidade em nivel histoldgico pode fornecer
insights valiosos para o refinamento das indicagdes terapéuticas e desenvolvimento de novas abordagens de
tratamento. Nesse sentido, o objetivo do presente estudo foi analisar as alteragdes histopatolégicas em
amostras de nervos sensitivos de pacientes com espasticidade submetidos a rizotomia dorsal seletiva,
comparando os perfis inflamatdrios e degenerativos entre pacientes com paralisia cerebral e microcefalia por
Zika Virus, e investigando correlagdes entre estes achados e parametros clinico-funcionais.

METODOS

Trata-se de um estudo observacional, transversal, analitico, com abordagem quantitativa e qualitativa,
envolvendo analise histopatolégica de amostras de nervos sensitivos obtidas durante procedimento cirurgico
de rizotomia dorsal seletiva em pacientes com espasticidade decorrente de Paralisia Cerebral (PC) e
Microcefalia associada ao Zika Virus.

O presente estudo foi inicialmente submetido para analise pelo Comité de Etica em Pesquisa do Centro
Universitario Santo Agostinho (UNIFSA) através da Plataforma Brasil, obtendo aprovagdo em 27 de fevereiro
de 2023 com o parecer de numero 5.911.787 (numero de protocolo 66029922.8.0000.5602). Todos os
procedimentos adotados nesta pesquisa seguiram as diretrizes e normas regulamentadoras de pesquisas
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envolvendo seres humanos, conforme estabelecido pela Resolugdo 466/2012 do Conselho Nacional de
Saude. Os responsaveis legais por todos os participantes forneceram consentimento informado para incluséo
neste estudo, apds esclarecimentos detalhados sobre os objetivos e procedimentos da pesquisa.

Foram incluidos individuos de ambos o0s sexos, com espasticidade secundaria a doenga neuroldgica
cronica (Paralisia Cerebral e Microcefalia associada ao Zika Virus) que apresentavam indicagdo para
procedimento cirurgico de Rizotomia Dorsal Seletiva, atendidos no Hospital Infantil Lucidio Portella. A selegédo
dos participantes foi realizada por conveniéncia, abordando consecutivamente todos os pacientes elegiveis
durante o periodo de coleta de dados, seguindo as recomendagdes metodoldgicas descritas por Westbom L,
et al. (2003) para estudos observacionais em pacientes com espasticidade.

A amostra foi constituida por 8 pacientes (4 com diagnéstico de Paralisia Cerebral e 4 com diagnéstico de
Microcefalia por Zika Virus) submetidos a rizotomia dorsal seletiva no periodo de junho a dezembro de 2023.
O tamanho amostral foi determinado pela disponibilidade de pacientes elegiveis durante o periodo de estudo,
considerando que a rizotomia dorsal seletiva € um procedimento relativamente especializado.

Todos os pacientes foram submetidos a avaliagdo neurolégica e fisioterapéutica padronizada antes do
procedimento cirurgico. As avaliagdes foram realizadas por profissionais treinados da equipe multidisciplinar,
seguindo protocolos internacionalmente reconhecidos, conforme recomendado por Rosenbaum P e Stewart
D (2004).

Foi utilizado o Sistema de Classificagdo da Fungédo Motora Grossa (GMFCS) para classificagdo do nivel
de comprometimento motor, seguindo os critérios estabelecidos por Palisano R, et al. (1997) e revisados por
Beckung E e Hagberg G (2002). Este sistema classifica os pacientes em cinco niveis (I a V), de acordo com
a capacidade de mobilidade e necessidade de dispositivos auxiliares, onde o nivel | representa o menor
comprometimento e o nivel V o maior comprometimento motor.

A fungdo motora foi avaliada quantitativamente utilizando a Medida da Fung¢do Motora Grossa (GMFM),
instrumento validado para a populagéo brasileira por Silva DBR, et al. (2015). Este instrumento avalia a fungéo
motora em cinco dimensbes: A (Deitar e Rolar), B (Sentar), C (Engatinhar e Ajoelhar), D (Em Pé) e E (Andar,
Correr e Pular). Os escores para cada dimensao foram calculados conforme o protocolo padréo, resultando
em valores entre 0 e 1, onde 1 representa funcdo normal, conforme metodologia descrita por Dornelas LF, et
al. (2014).

A avaliagao do tdnus muscular foi realizada utilizando a Escala de Ashworth Modificada, aplicada aos
principais grupos musculares dos membros inferiores, conforme descrito por Wissel J, et al. (2000) e Tilton
AH (2003). Esta escala gradua o tdnus muscular de 0 a 4, onde 0 representa auséncia de aumento do tdnus
e 4 representa rigidez em flexao ou extensio. A aplicacdo da escala seguiu o protocolo padronizado, com
avaliagao realizada por fisioterapeuta experiente, conforme recomendado por Kerr Graham H e Selber P
(2003).

As amostras foram processadas seguindo protocolo histotécnico padronizado em processador automatico,
conforme metodologia descrita por Portney LG, et al. (2004). O material passou por etapas sequenciais de
fixacéo, desidratacado, diafanizagdo e impregnacao em parafina para confecgédo dos blocos. Apds o processo
de resfriamento, foram realizados cortes histolégicos sequenciais de 4 um de espessura, utilizando micrétomo
rotativo, seguindo as recomendacdes técnicas de Straus SE e Haynes RB (2009).

Os cortes histoloégicos foram corados pela técnica de hematoxilina-eosina, seguindo protocolo padronizado
conforme descrito por Morris DM, et al. (2001). Apds a coloragao, procedeu-se a montagem das laminas
histolégicas utilizando meio de montagem permanente e laminulas, de acordo com as recomendagdes de
Woodbury ML, et al. (2007).

A avaliagdo microscopica foi realizada em microscépio optico convencional da marca NIKON ECLIPSE
E200 por patologista experiente, cego para o diagndstico clinico dos pacientes. Foram avaliados 10 campos
de grande aumento (400x) por l&mina, selecionados aleatoriamente, contemplando diferentes areas do
fragmento neural, seguindo metodologia descrita por Castle ME, et al. (1979) e adaptada por Romanini L, et
al. (1989). Foram avaliados dois par&metros principais nas amostras: processo inflamatério e alteragbes
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degenerativas. O processo inflamatério foi avaliado considerando a presenca e densidade de células
inflamatérias no tecido neural, conforme metodologia descrita por Sheean G e McGuire JR (2009). A
graduacéo foi realizada utilizando escala semiquantitativa de quatro pontos: ausente (auséncia de infiltrado
inflamatdrio), leve (+), moderado (++) e acentuado (+++), conforme critérios estabelecidos por Gillespie CS,
et al. (2024). As alteragdes degenerativas foram avaliadas considerando sinais histoldgicos de degeneragao
axonal, desmielinizagédo e alteragbes citoarquiteturais, conforme descrito por de Bruin M, et al. (2014). A
graduacgao seguiu escala semiquantitativa similar: ausente, leve (+), moderada (++) e acentuada (+++).

Os dados foram tabulados em planilha eletrénica com dupla verificagdo para garantir a qualidade da
entrada de dados. Os resultados das analises histopatoldgicas e avaliagdes clinicas foram codificados para
permitir analise estatistica apropriada. Foram realizadas analises estatisticas descritivas para caracterizacao
da amostra, incluindo medidas de tendéncia central (média, mediana) e dispersdo (desvio-padréo, valores
minimo e maximo) para variaveis continuas, e frequéncias absolutas e relativas para variaveis categéricas.

Considerando o tamanho amostral reduzido (n=8), optou-se por utilizar testes ndo paramétricos para
analise inferencial, conforme recomendado por Siegel S e Castellan NJ (2006) e Conover WJ (1999). O teste
de Mann-Whitney foi utilizado para comparagao de variaveis continuas ou ordinais entre os grupos de paralisia
cerebral e microcefalia. Para analise de correlagdes entre variaveis ordinais e/ou continuas, foi utilizado o
coeficiente de correlacdo de Spearman. As analises foram realizadas utilizando o software GraphPad Prism
versdo 9.0 (GraphPad Software, San Diego, CA, EUA). O nivel de significancia adotado foi de 5% (p<0,05)
para testes bicaudais.

RESULTADOS

Foram incluidos 8 pacientes com espasticidade secundaria a doengas neuroldgicas crbnicas, sendo 4
(50%) com diagnéstico de Paralisia Cerebral (PC) e 4 (50%) com Microcefalia (MC). A idade média dos
participantes foi de 5,1 + 1,7 anos (variando de 4 a 9 anos), com predominio do sexo feminino (n=6, 75%). Os
dados demograficos e classificacdo funcional por grupo diagnéstico estao apresentados na Tabela 1.

Tabela 1 - Caracteristicas demograficas e clinicas por grupo diagndstico.

Variavel Paralisia Cerebral (n=4) Microcefalia (n=4) Total (n=8)
Idade (anos) 55+ 2,4 (4-9) 4,8 +1,0 (4-6) 51+1,7 (4-9)
Género F: 2 (50%), M: 2 (50%) F: 4 (100%), M: 0 (0%) F: 6 (75%), M: 2 (25%)
GMFCS' IV: 2 (50%), V: 2 (50%) V: 4 (100%) IV: 2 (25%), V: 6 (75%)
GMFM- 0,182 £ 0,097 (0,084- 0,058 + 0,022 (0,036- 0,120 £ 0,093 (0,036-
Total? 0,274) 0,083) 0,274)

Valores expressos em média = desvio padrdo (minimo-maximo) ou frequéncia absoluta (percentual); '"GMFCS: Sistema
de Classificagdo da Fungéo Motora Grossa; 2GMFM: Medida da Fungdo Motora Grossa. Fonte: Macédo JLC, et al., 2026.

A analise histopatolégica revelou presencga de alteragdes degenerativas em todas as amostras analisadas
(100%), com diferentes graus de comprometimento. Em contraste, o processo inflamatério esteve presente
em 62,5% (n=5) dos casos. A distribuicdo dos graus de alteragdo degenerativa e inflamatéria por grupo
diagndstico esta detalhada na Tabela 2.

Tabela 2 - Distribuicdo dos graus de alteragcao degenerativa e inflamagéo por grupo diagndstico.

Grau Alteracdo Degenerativa Inflamacgao
PC (n=4) MC (n=4) Total (n=8) PC (n=4) MC (n=4) Total(n=8)
Ausente 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 1 (25%) 2 (50%) 3 (37,5%)
Leve (+) 1 (25%) 2 (50%) 3 (37,5%) 2 (50%) 1 (25%) 3 (37,5%)
Moderado (++) 3 (75%) 1(25%) 4 (50%) 1(25%) 1(25%) 2 (25%)
Acentuado (+++) 0 (0%) 1(25%) 1(12,5%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

Legenda: PC: Paralisia Cerebral; MC: Microcefalia. Fonte: Macédo JLC, et al., 2026.

Nao foram observadas diferengas estatisticamente significativas entre os grupos diagnésticos quanto ao
grau de inflamagéao (U = 7,5, p = 0,885) ou alteragéo degenerativa (U = 8,0, p = 0,999). Os pacientes com PC
apresentaram escores GMFM significativamente superiores aos pacientes com MC, tanto no escore total (p
= 0,029) quanto nas dimensdes A (Deitar e Rolar) (p = 0,029) e B (Sentar) (p = 0,029). Os escores GMFM por
dimenséo e grupo diagnéstico estdo apresentados na Tabela 3.
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Tabela 3 - Escores GMFM por dimensé&o e grupo diagnéstico.

Dimensao GMFM Paralisia Cerebral (n=4) Microcefalia (n=4) Total (n=8) Valor p*
A (Deitar e Rolar) 0,608 + 0,328 0,196 + 0,112 0,402 + 0,318 0,029
B (Sentar) 0,271 £ 0,150 0,092 + 0,009 0,181 £ 0,143 0,029
C (Engatinhar) 0,024 + 0,035 0,000 + 0,000 0,012 + 0,026 0,157
D (Em Pé) 0,000 + 0,000 0,000 + 0,000 0,000 + 0,000 1,000
E (Andar, Correr) 0,011 £ 0,021 0,000 + 0,000 0,005 + 0,015 0,317
Total 0,182 + 0,097 0,058 + 0,022 0,120 + 0,093 0,029

Nota: Valores expressos em média * desvio padrédo. *Teste de Mann-Whitney. Fonte: Macédo JLC, et al., 2026.

A avaliagao do tonus muscular pela escala de Ashworth modificada revelou maior comprometimento nos
adutores de quadril (média 2,71 £ 0,49) e flexores plantares (média 2,57 + 0,53) em ambos os grupos, sem
diferencas estatisticamente significativas entre eles. Os escores médios por grupo muscular e diagndstico
estdo apresentados na Tabela 4.

Tabela 4 - Escores médios da Escala de Ashworth Modificada por grupo muscular e diagnéstico.

Grupo Muscular Paralisia Cerebral (n=4) Microcefalia (n=3)* Total (n=7)* Valor p**
Quadril-Flexores 2,00 £ 0,00 2,33+£0,58 2,14 £ 0,380,380
Quadril-Adutores 2,50+ 0,58 3,00 £ 0,00 2,71 +£0,490,114
Joelho-Flexores 2,00 £ 0,00 2,33+0,58 2,14 + 0,380,380
Joelho-Extensores 1,25+ 0,50 1,83 0,29 1,50 £ 0,500,114
Tornozelo-Dorsiflexores 0,75 £ 0,96 1,33+0,76 1,00 + 0,890,286
Tornozelo-Flexores 2,75+ 0,50 2,33+£0,58 2,57 £ 0,530,343
Plantares Artelhos-Flexores 1,50+1,73 1,00 £ 1,00 1,29 + 1,380,857

Nota: Valores expressos em média * desvio padrdo. *O Paciente 8 nao foi avaliado nos membros inferiores. **Teste de
Mann-Whitney. Fonte: Macédo JLC, et al., 2026.

Foi identificada correlagao positiva forte e estatisticamente significativa entre o grau de inflamacao e o grau
de alteragdo degenerativa (rs = 0,78, p = 0,023), indicando que pacientes com maior grau de inflamagéo
apresentaram também maior grau de degeneragdo neural. As correlagbes entre os parametros
histopatoldgicos e as variaveis clinico-funcionais estdo apresentadas na Tabela 5.

Tabela 5 - Correlagdes entre variaveis histopatolégicas e pardmetros clinico-funcionais.

Correlagao Coeficiente de Spearman (rs) Valor p
Inflamagéo x Alteragcao degenerativa 0,78 0,023
Inflamagao x GMFM-Total 0,21 0,612
Alteragédo degenerativa x GMFM-Total -0,13 0,759
Inflamacéo x Idade -0,07 0,867
Alteragao degenerativa x Idade -0,18 0,670
Inflamagéo x Ashworth (adutores) 0,17 0,687
Alteragdo degenerativa x Ashworth (adutores) 0,33 0,425

Nota: *significativo (p<0,05). Fonte: Macédo JLC, et al., 2026.

Nao foram encontradas correlagcbes significativas entre os achados histopatolégicos e os parédmetros
funcionais (GMFM) ou de ténus muscular (Ashworth), sugerindo que as altera¢cdes nos nervos sensitivos
representam apenas um dos componentes do processo fisiopatoldgico da espasticidade. Considerando a
distribuicdo dos pacientes por niveis de GMFCS, ndo foram identificadas diferengcas estatisticamente
significativas nos achados histopatolégicos entre pacientes com GMFCS niveis IV e V (Tabela 6).

Tabela 6 - Comparagao dos achados histopatolégicos por nivel de GMFCS.

Variavel GMFCS IV (n=2) GMFCS V (n=6) Valor p*
Grau de inflamagéo 1,5 (1-2) 0,5 (0-2) 0,571
Grau de alteracdo degenerativa 2,0 (2-2) 1,5 (1-3) 0,786

Nota: Valores expressos em mediana (minimo-maximo). *Teste de Mann-Whitney. Fonte: Macédo JLC, et al., 2026.
DISCUSSAO

A Rizotomia Dorsal Seletiva é uma ferramenta eficaz e segura no tratamento da espasticidade grave em
pacientes com paralisia cerebral espastica. Quando bem indicada e acompanhada de reabilitagdo
especializada, promove redugdo permanente da espasticidade, melhora funcional e qualidade de vida. A
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literatura atual confirma seu papel como uma das principais intervengdes neurocirurgicas para controle da
espasticidade de origem central (DUDLEY RW, et al., 2013).

Este estudo fornece evidéncias sobre as alteragdes histopatolégicas em nervos sensitivos de pacientes
com espasticidade submetidos a rizotomia dorsal seletiva. O achado mais relevante foi a identificagdo de uma
correlacao significativa entre os processos inflamatérios e degenerativos no tecido neural (rs = 0,78, p =
0,023), sugerindo uma possivel relagdo mecanistica entre inflamacao e degeneragédo na fisiopatologia da
espasticidade.

A presencga universal de alteragdes degenerativas em todas as amostras analisadas, independentemente
do diagndstico etioldgico (paralisia cerebral ou microcefalia por Zika Virus), sugere que a degeneracgéo neural
pode representar um denominador comum na fisiopatologia da espasticidade. Este achado esta alinhado com
estudos recentes que demonstram alteragdes estruturais persistentes em vias neurais em pacientes com
espasticidade cronica (SHEEAN G e MCGUIRE JR, 2009).

Mesmo nos casos em que 0 nervo periférico permanece estruturalmente integro apos a leséo central,
podem ocorrer alteragbes axonais secundarias como perda de estimulos tréficos aos motoneurdnios alfa,
reduzindo a atividade axonal periférica e favorecendo atrofia axonal secundaria e, em individuos com
espasticidade cronica, apresentam sinais subclinicos de degeneragdo Walleriana em ramos motores,
principalmente em musculos severamente espasticos. Essas mudancas reduzem a eficiéncia da transmisséo
neuromuscular e alteram o recrutamento motor (NAVARRO X, et al., 2007; BURKE, WISSEL e DONNAN,
2013).

Nao foram encontradas diferengas estatisticamente significativas nos perfis histopatolégicos entre
pacientes com paralisia cerebral e microcefalia, sugerindo que, apesar das diferentes etiologias, os
mecanismos de lesdo neural podem convergir para vias patolégicas comuns. Esta observacdo é
particularmente relevante considerando que a maioria dos pacientes apresentava comprometimento motor
grave (GMFCS niveis IV e V), corroborando a hipotese de que o grau de comprometimento funcional pode
estar mais relacionado a gravidade das alteragdes histopatolégicas do que a etiologia especifica da lesédo
neurolégica.

Um aspecto intrigante foi a auséncia de correlagdes significativas entre os achados histopatoldgicos e os
pardmetros funcionais avaliados (GMFM e Ashworth). Isso pode refletir a complexidade dos mecanismos
envolvidos na expressao clinica da espasticidade, que ndo depende exclusivamente das alteragbes
periféricas nos nervos sensitivos, mas também de alteragées em circuitos supraespinhais, plasticidade neural
adaptativa e fatores biomecanicos secundarios (LI S e FRANCISCO GE, 2015).

Autores como Novak |, el al. (2020) e Merino AJ, et al. (2022), ressaltam que os dominios especificos da
Classificacao Internacional de Funcionalidade, Incapacidade e Saude (CIF) mostram uma melhora em
diferentes aspectos relacionados a estrutura e fungdo, como menor gasto energético, melhora do equilibrio,
amplitude de movimento articular e auséncia de espasticidade em pacientes submetidos a tratamento da
espasticidade.

A variabilidade no padrdo inflamatério encontrado (presente em 62,5% dos casos) contrasta com a
universalidade das alteragdes degenerativas, sugerindo que a inflamagao pode ndo ser um pré-requisito para
a degeneragdo neural em todos os casos de espasticidade. Este achado levanta questdes importantes sobre
0s mecanismos patogénicos primarios na espasticidade e sugere que processos neurodegenerativos
independentes de inflamagdo podem estar envolvidos em alguns casos.

Outro aspecto relevante foi a tendéncia de maior variabilidade no grau de degeneragao nos pacientes com
microcefalia, sendo este o Unico grupo que apresentou caso com degeneracao acentuada. Esta observacéo,
ainda que nao estatisticamente significativa devido ao tamanho amostral limitado, sugere possiveis diferencas
nos mecanismos fisiopatolégicos entre as duas condi¢des que merecem investigacdo em estudos futuros com
amostras maiores. A neuropatia cerebral crénica em criangas infectadas pelo ZIKV consiste em calcificagbes
intracranianas, tipicamente subcorticais, aumento dos espacos de fluido (ventriculares e extra-axiais),
afinamento cortical com anormalidades nas circunvolugdes (polimicrogiria, paquigiria e agiria), hipoplasia ou
auséncia do corpo caloso, diminuicdo da mielina e hipoplasia do cerebelo ou do vérmis cerebelar.
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Calcificagbes também foram identificadas nos génglios da base e no tronco encefalico. Exames de ultrassom
ou ressonancia magnética (RM) podem detectar essas anormalidades cerebrais durante o periodo pré-natal.
Nos casos de microcefalia, o dano ao sistema nervoso central causado pelo ZIKV ocorre por lesdo celular
direta e indireta através de diversas vias, como apoptose, regulagdo da resposta imune, ubiquitinagao e
replicagéao viral, principalmente em células progenitoras neuronais. Essa capacidade apoptotica pode explicar
as alteragbes no neurodesenvolvimento embrionario. Fatores neurogénicos que afetam o trato corticoespinhal
e 0s neurdnios motores ou suas interagdes podem causar anormalidades motoras fetais, resultando em
diminuicdo dos movimentos e contraturas. No entanto, o0 mecanismo especifico que causa contraturas na
infeccdo pré-natal pelo ZIKV ainda ndo é totalmente compreendido (LOPEZ IEC, et al., 2023).

A auséncia de correlacdo entre idade e alteragbes histopatolégicas nesta amostra pediatrica sugere que
0s processos patolégicos podem se estabelecer precocemente no desenvolvimento € ndo necessariamente
progredir com a idade na faixa etaria estudada. Esta observagéo tem implicagdes importantes para o timing
das intervencgdes terapéuticas, sugerindo potencial beneficio de abordagens precoces visando neuroprotecao
(ALENCAR FJ, et al., 2020).

As limitagdes deste estudo incluem o tamanho amostral reduzido, que pode ter limitado o poder estatistico
para detectar diferengas e correlagdes sutis; a auséncia de grupo controle de individuos sem espasticidade;
e a utilizagdo apenas de técnicas histoldgicas convencionais (HeE). Estudos futuros com técnicas histologicas
mais avangadas, como imunohistoquimica para marcadores especificos de inflamacgao e degeneracgéo neural,
poderao fornecer insights adicionais sobre os mecanismos celulares e moleculares subjacentes as alteragdes
observadas.

CONCLUSAO

O estudo identificou alteragbes degenerativas universais em nervos sensitivos de pacientes com
espasticidade submetidos a rizotomia dorsal seletiva, independentemente da etiologia, e mostrou correlagéo
significativa entre processos inflamatérios e degenerativos, embora a inflamagao nao estivesse presente em
todos os casos. Nao houve diferengas histopatologicas entre Paralisia Cerebral e Microcefalia por Zika,
sugerindo mecanismos patolégicos comuns, nem associagao entre achados histoldégicos e parametros
funcionais, refletindo a complexidade da condigéo. Além disso, a variabilidade do padr&o inflamatério frente a
universalidade da degeneracgao levanta hipéteses sobre mecanismos patogénicos primarios, apontando que
a inflamagcdo pode ndo ser um pré-requisito para a degeneragdo neural. Esses achados ampliam a
compreensdo da fisiopatologia da espasticidade e indicam possiveis alvos terapéuticos voltados a
neuroprotecdo, ao desenvolvimento de novas estratégias e ao refinamento das indicagdes cirurgicas, com
potencial impacto ndo apenas no controle sintomatico, mas também na prevengao e reversao das alteragoes
degenerativas. Os resultados apresentados oferecem indicios relevantes sobre o do ponto de vista
histopatolégico, mas devem ser interpretados com cautela devido ao tamanho amostral reduzido, que limita
a generalizagdo dos achados. Embora as analises apontem tendéncias importantes, a baixa
representatividade impede conclusdes definitivas sobre a populagdo como um todo. Dessa forma, ressalta-
se a necessidade de novas pesquisas, com amostras maiores e métodos mais robustos, que permitam
aprofundar as relagbes observadas e validar os resultados aqui encontrados.
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