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RESUMO

Oliveira MF. Derivagdo ventriculosinusal retrograda em lactentes com
hidrocefalia apds corregdo de mielomeningocele [Tese]l. S&o Paulo:
Faculdade de Medicina, Universidade de S&do Paulo; 2016.

INTRODUCAO. Atualmente, o tratamento da hidrocefalia é realizado
principalmente através de uma Derivagdo ventriculo-peritoneal (DVP). Este
estudo tem como objetivo descrever a aplicagdo da derivagdo ventriculo-
sinusal retrograda (DVSR) em pacientes com hidrocefalia apds o tratamento
cirtrgico de mielomeningocele. METODO. Estudo prospectivo, randomizado
e controlado. Foram selecionados consecutivamente 9 pacientes com
hidrocefalia ap6s corregao cirurgica de mielomeningocele de janeiro de 2010
a janeiro de 2012. Os pacientes foram submetidos a DVSR ou DVP eletiva.
Cinco submetidos a DVSR e 4 a DVP, sendo seguidos por 1 ano com
realizacao trimestral de avaliagdes clinicas, de imagem e aplicagcdo do
Doppler transcraniano. RESULTADOS. Os pacientes tratados com DVSR
apresentaram desfechos clinicos semelhantes aos do grupo de DVP. O
Doppler mostrou melhora significativa quando comparado o pré-operatorio
com o pos-operatorio. O grupo DVSR apresentou perimetro cefalico
significativamente maior que o grupo DVP. O desenvolvimento
neuropsicomotor, complicacbes e desfechos centrados nos pacientes nao
diferiram entre os grupos. CONCLUSOES. A técnica cirurgica da derivagéo
ventriculo-sinusal retrograda € viavel; ela € uma opgéao alternativa para o
tratamento de hidrocefalia.

Descritores: Neurocirurgia; Liquido cefalorraquidiano;
Mielomeningocele/complica¢des; Hidrocefalia; Ultrassonografia Doppler
transcraniana; Cirurgia/métodos; Estudos prospectivos.
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ABSTRACT

Oliveira MF. Retrograde ventriculosinus shunt in infants with hydrocephalus
after treatment of myelomeningocele [Thesis]. Sdo Paulo: "Faculdade de
Medicina, Universidade de Sao Paulo"; 2016.

INTRODUCTION. Currently, treatment of hydrocephalus is accomplished
primarily through a ventricular-peritoneal shunt (VPS). This study aims to
describe the application of retrograde ventricle-sinus shunt (RVSS) in
patients with hydrocephalus after surgical treatment of myelomeningocele.
METHOD. A prospective, randomized and controlled study. We
consecutively enrolled 9 patients with hydrocephalus after surgical repair of
myelomeningocele from January 2010 to January 2012. These patients
underwent elective RVSS or VPS. Five underwent RVSS and 4 underwent
VPS. These patients were followed for one year with quarterly clinical and
image evaluations and application of transcranial Doppler. RESULTS.
Patients treated with RVSS showed clinical outcomes similar to those of VPS
group. Doppler showed significant improvement when comparing
preoperative to the postoperative period. RVSS group showed significantly
higher cephalic perimeter than VPS group. Neuropsychomotor development,
complications and subjective outcomes did not differ between groups.
CONCLUSIONS. Surgical technique of retrograde ventricle-sinus shunt is
viable; it is an alternative option for the treatment of hydrocephalus.

Descriptors: Neurosurgery; Cerebrospinal fluid;
Myelomeningocele/complications; Hydrocephalus; Ultrasonography, Doppler,
Transcranial; Surgery/methods; prospective studies.
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1 INTRODUGAO

A mielomeningocele é uma alteragao do desenvolvimento do sistema
nervoso na fase de neurulagdo, por volta da terceira semana de vida do
zigoto. Nesta fase ocorre o fechamento do tubo neural que se invagina do
ectoderma embrionario. A falha do fechamento do tubo neural pode levar a
um conjunto de enfermidades caracterizadas como defeitos de fechamento
do tubo neural, das quais a mielomeningocele é a mais comum. No caso da
mielomeningocele, ocorre inadequado fechamento dos envoltérios 6sseos,
musculares e cutaneos ao redor do sistema nervoso central, 0 que causa
exposicao para o meio externo de conteudo do sistema nervoso central,
podendo ou nao ser coberto por uma fina membrana o

Apesar das medidas de prevencéo instituidas, a mielomeningocele é
ainda uma condigao prevalente. Até em localidades com elevado padrao de
vida e reposicao de acido félico materno, sua incidéncia pode chegar até 1 a
2 por 1000 nascidos vivos, traduzindo um padrédo de etiologia ndo soé
ambiental como também genética. Mesmo com todos os avangos no manejo
intra-uterino e poés-natal, até 90% destes pacientes podem apresentar
hidrocefalia em diferentes graus, necessitando de tratamento 7,

O tratamento da hidrocefalia consiste em realizar a derivagao liqudrica
através de endoscopia ventricular intracraniana ou de cateterizacio

ventricular e drenagem para outra cavidade corpérea. No caso da
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hidrocefalia secundaria a mielomeningocele, ambas modalidades possuem
complicacdes consideraveis e sucesso terapéutico limitado 52°.

A derivacdo ventriculoperitoneal (DVP) é a opc¢ado de derivagao
preferida, contudo possui uma taxa de revisdo ao longo da vida de mais de
70% dos pacientes, sendo até 30% no primeiro ano. Outra importante
complicacao é a infeccao do sistema de derivagao, que pode acontecer em
até 5% dos casos, mas é especialmente grave nestes pacientes que ja
possuem, muitas vezes, condigdes nutricionais e imunoldgicas limitadas. A
infeccdo pode contribuir de maneira decisiva para a piora cognitiva e motora,
sendo eventualmente, implicada em mortalidade '*°.

Apesar de tecnicamente bem estabelecida e consagrada,
principalmente apds os trabalhos de Choux (1992) 4 esta cirurgia implica no
implante de uma protese de silicone composta por um cateter ventricular;
uma valvula unidirecional de pressao pré-estabelecida, de pressao passivel
de ser reprogramada por telemetria ou auto-ajustaveis; e um cateter distal 10-
20

Outro inconveniente é o fendmeno da sifonagem ou efeito-sifao,
baseado nos principios hidrodindmicos postulados por Stevin e descritos
clinicamente em 1973 por Fox, e pode ocorrer em qualquer paciente com
DVP. O efeito-sifao €& um efeito hidrodindmico que ocorre em
compartimentos liquidos interconectados. Segundo a lei de Stevin, a pressao

da coluna liquida depende da altura da mesma em relagdo ao plano.

Portanto, em um sistema hidrodinamico interconectado, uma coluna liquida
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de maior altura tera maior pressao e tendera a escorrer através da conexao
para a coluna de menor altura, e dessa forma, menor pressao 30-35,

Clinicamente, a sifonagem implica em hiperdrenagem quando o
paciente assume a postura ortostatica que pode acarretar na sindrome dos
ventriculos colabados (slit ventrile syndrome), hematomas e colegdes
subdurais, infeccado por estagnacgao de liquor (LCR) e até mesmo 6bito por
herniagcao ascendente transtentorial em pacientes com lesées expansivas na
fossa posterior 3%,

Para solucionar este problema, dispositivos anti-sifdao foram
adicionados a DVP e podem aumentar a pressao de abertura da valvula a
medida que o paciente eleva seu decubito, diminuindo a drenagem do LCR.
Esta solugdo nao elimina o fendbmeno hidrodindmico da sifonagem e
aumenta sobremaneira o custo da protese "¢,

A neuroendoscopia, por outro lado, vem crescendo em experiéncia,
aplicacdo e consequentemente em indicagdes. A terceiroventriculostomia
endoscépica (TVE), que consiste na fenestragdo do assoalho do terceiro
ventriculo e comunicagcdo com cisterna interpeduncular e pré-pontina, é o
procedimento endoscoépico ventricular mais realizado e com bons resultados
e baixa morbidade. Até mesmo em pacientes abaixo de 2 anos de idade,
antes considerados contra-indicacdo para a TVE, ela vem sendo realizada
com sucesso crescente. Muitas séries vem destacando ndo mais a idade,

porém a etiologia, como principal fator preditivo do sucesso da TVE. No

entanto, em pacientes com mielomeningocele e malformacgao de Chiari Il, a



Introducéo 5

anatomia ventricular é sabidamente variavel, com padrboes que dificultam a
endoscopia e aumentam riscos peri e pos-operatorios 2°2°,

Destarte, sdo necessarias alternativas para tratar a hidrocefalia nestes
pacientes com eficiéncia e seguranca.

A derivagao ventriculosinusal retrograda (DVSR), desenvolvida por El-
Shafei, consiste na derivagdo do ventriculo lateral para o seio sagital
superior (SSS) no sentido contrario ao fluxo sanguineo venoso e € uma
alternativa factivel e racional para tratamento da hidrocefalia, com
minimizagao do efeito sifdo 3°°°.

Em teoria, a DVSR se presta a tratar qualquer etiologia de hidrocefalia
em pacientes de quaisquer idades, com gastos reduzidos e eficacia
comparavel as técnicas vigentes. Contudo, a experiéncia com esta técnica
fora do Egito é bastante limitada e pouco publicada 3.

Adicionalmente, pacientes portadores de hidrocefalia apds correcao
de mielomeningocele sao candidatos ideais a DVSR, uma vez que nestes

pacientes a DVP e TVE atingem menores taxas de sucesso e maiores

complicacdes 2.
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2 REVISAO DE LITERATURA

Pouco mudou durante as ultimas décadas em termos de taxa de
revisdo de shunt. InuUmeras séries mostram que mais de 70% dos pacientes
com shunt necessitam de revisdao em longo prazo e 54% podem precisar de
quatro ou mais revisdes, com todos os riscos adicionais, custos e trauma
psicoldgico '?°. A TVE, embora tenha uma funcéo cada vez mais explorada,
também possui limitagdes conhecidas, especialmente em pacientes com
mielomeningocele e Chiari tipo Il ™.

Gartner em 1896 sugeriu que "A maneira mais fisiolégica para o
tratamento de hidrocefalia prevé o estabelecimento de uma conexédo entre
os ventriculos e da circulagdo venosa da cabega e pescogo". Portnoy
descreveu que o sistema perfeito seria aquele que drenasse o LCR em
excesso, mantenha a PIC normal e ndo cause complicacdes 264

A DVSR se propde a realizar uma derivagao segura, mais fisiologica,
com utilizagdo de menos material protético. Adicionalmente, s6 se acessa a
regido craniana. Além de que, a técnica usada e a fungdo da veia jugular
interna funcionam como um sistema anti-sifao fisiolégico. Em teoria, pode
ser utilizada em qualquer etiologia de hidrocefalia, em qualquer idade. A
proposta da DVSR possibilitaria a drenagem do LCR para o SSS e a
hiperdrenagem pela sifonagem nao ocorreria. Centenas de pacientes

portadores de hidrocefalia foram tratados na Universidade do Cairo pela

DVSR, com indice de sucesso superior a 80% 42,
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Uma proposi¢cao especifica em defesa da DVSR se respalda no
desenvolvimento e crescimento cortical. Em pacientes hidrocefalicos, a
hipertensdo ventricular gera aumento ventricular e do perimetro cefalico,
porém o manto cerebral permanece delgado. Quando se utiliza uma
derivagao convencional, tem-se como resultado uma hipotensio liquérica
que leva a uma diminui¢ao do ventriculo, manto cortical e perimetro cefalico,
lembrando um padrédo centripeto de desenvolvimento. Em adultos, que ja
apresentam perimetro cefalico definido, a hidrocefalia gera aumento
ventricular por compressao de tecidos circunjacentes e por compressao e
drenagem venosa. Nesses pacientes, a derivagao convencional nao diminui
o perimetro cefalico, mas permite diminuir o tamanho ventricular e a pressao
intracraniana, podendo gerar dilatagao e ruptura de estruturas vasculares, e
assim, complicagcées. O racional da DVSR se respalda na hidrodindmica
fisiolégica do organismo e proporia uma solugdo para ambos problemas
acima respeitando a anatomia do sistema nervoso central, onde, por
exemplo, a desembocadura das veias corticais no seio sagital superior se da

no sentido contrario ao sentido do fluxo sanguineo (Figura 1) 3.
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Figura1 - Imagem de angiorressonancia venosa cerebral mostrando o
sentido de drenagem venosa em pacientes higidos. As veias
corticais desembocam no SSS no sentido oposto ao sentido do
fluxo sanguineo dentro do SSS

Dois principios basicos sao considerados para entendimento da
fisiopatologia da DVSR: primeiramente, a veia jugular interna conecta
diretamente a circulacido venosa cerebral com as cavidades cardiacas a
direita. Mas esse vaso é capaz de colabar e tornar-se turgido de acordo com
a pressao hidrostatica transmural. Esse colabamento se torna maximo com
inclinagao superior a 30 graus, com minimo incremento acima deste valor. O
segundo principio diz respeito ao fato que a porgao intravenosa do cateter
de derivagao constitui, por si s6, um obstaculo ao fluxo sanguineo. Na regido
a montante do obstaculo, havera uma zona de impacto, enquanto que na
regido a jusante, havera uma zona de fraqueza %,

Van Canneyt sugere que as principais vantagens da DVSR incluem

comprimento curto da derivagao e prevencao a sifonagem. Depois de uma
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analise experimental, ele concluiu que quando o cateter é posto de maneira
anterograda, a pressao na ponta do cateter € 3,3 Pa a menos que no seio
sagital. Ja na posicéo retrégrada, a pressao na ponta do cateter foi de 16,7
Pa, servindo como protecao & hiperdrenagem °2.

Em geral, o regime de escoamento na condug¢do de liquidos no
interior de tubulacdes é turbulento, exceto em situagdes especiais, tais como
escoamento a baixissimas vazbdes, como ocorre em gotejadores de
irrigagcdo, onde o escoamento é laminar. Muito embora isto ocorra, as
equacdes para o calculo de fluxos turbulentos sdo complexas e uma boa

aproximacéo se consegue com a Lei de Poiseuille, que é:

PxR*

@= 8in

sendo Q o fluxo pela tubulagdo, P a diferengca entre as pressdes nas duas
extremidades da tubulacdo, L o comprimento do tubo, R 0 seu raio e n o
coeficiente de viscosidade do fluido em questao.

No caso do fluxo de liquor no interior de um cateter ventricular,
pode-se aplicar esta lei. O que verificamos na sua aplicacado referente ao
shunt ventriculosinusal retrogrado € que em seres humanos o fluxo minimo
necessario no cateter para manter a PIC normal € de 0,33 ml/minuto, que
corresponde a producdo liquérica em humanos adultos. A pressao venosa
no interior do Seio Sagital Superior €, em humanos, em torno de 5-8 mmHg,
enquanto a PIC pode variar de 5 a 15 mmHg. Para que este fluxo liquorico

seja mantido, considerando-se a viscosidade do liquor semelhante a da
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agua (nos casos de LCR normal, ndo infectados), pode-se calcular que o
raio minimo de um cateter com 14 cm de comprimento (comprimento usual
total no shunt ventriculosinusal retrégrado) deve ser em torno de 0,5 mm, ou
seja, 1 mm de didmetro. Os cateteres ventriculares tém em média 1,4 mm de
didmetro interno, permitindo que num shunt com este comprimento, sem
valvula, este fluxo seja alcangado com sucesso.

Pinto e cols. analisaram experimentalmente a DVSR na Faculdade de
Medicina da Universidade de Sao Paulo. Quatro caes foram divididos em
dois grupos: dois em um experimental, para indugdo de hidrocefalia com
injecao cisternal de caolim e tratamento com DVSR e dois cdes em um
grupo controle, para avaliagdo da pressao arterial média, pressao
intracraniana e pressao no seio sagital superior %

No grupo experimental, um cao faleceu 48 horas apds a injecéo de
caolim. Avaliagdo necroscopica evidenciou edema cerebral difuso sem
ventriculomegalia. O outro cao desenvolveu hidrocefalia e foi submetido a
DVSR sem intercorréncias técnicas. No entanto, o cao faleceu logo apds o
procedimento. A necropsia mostrou completa oclusao do seio sagital pelo
cateter, que tinha aproximadamente o mesmo diametro do SSS. Quando
analisamos a introducdo da cateter no SSS do cdo, podemos notar que o
cateter de derivagdo permanece justo ao seio, nao permitindo fluxo
sanguineo adequado. Ha, portanto, um aumento global da pressédo venosa
no SSS e consequentemente em todo o cérebro do cio, associado a um
aumento da PIC, gerando um sistema de retroalimentagdo positiva de

Hipertensao Intracraniana, levando o cao ao 6bito %
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A idéia foi correta, mas o didmetro externo do cateter utilizado (2 mm)
impossibilitou o fluxo sanguineo normal pelo seio sagital superior (SSS,
calibre também de 2 mm) causando infarto venoso cerebral por estase
venosa sanguinea e bloqueio da drenagem do LCR hipertensivo acumulado
nos ventriculos para o SSS, porém nao se observou refluxo de sangue
dentro do cateter ou dos ventriculos. Talvez um cateter mais fino seria ideal
para este experimento, porém convém lembrar que o fluxo liquido e a
resisténcia tém relacdo com a quarta poténcia com o raio do tubo e talvez
para este animal esta nao seria a forma de tratamento fisicamente viavel 53

Sete série de casos com um total de 265 pacientes submetidos a
derivagao ventriculosinusal para hidrocefalia foram publicadas desde a
introducado do sistema de derivacdo com cateter de silicone na década de
1950 *,

Paul C. Sharkey em 1965 publicou sua experiéncia em quatro
pacientes pediatricos. Quatorze anos depois, em 1979, Cecil J. Hash
publicou uma série de 36 procedimentos. Enquanto isso, Wen relatou 15
casos de hidrocefalia obstrutiva em 1965, e, em seguida, modificou sua
técnica em 52 pacientes na faixa etaria pediatrica, publicado em 1982. As
séries mais recentes foram organizadas por dois grupos: EI-Shafei e
Bergesen %2,

El-Shafei foi pioneiro ao realizar a pung¢ao no sentido retrégrado ao
sentido do fluxo sanguineo, utilizando a presséo de impacto do fluxo de

sangue nos seios da dura-mater para manter a pressdo CSF maior do que a

pressdo do seio dural independentemente de mudancas de postura ou
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pressao intratoracica. Ele modificou sua técnica mais tarde, adicionando
uma valvula de muita baixa pressdo, reconhecendo que, em caso de
reducao da pressao intracraniana (PIC), devido a pungao lombar ou subita
mudanga de postura, algum fluxo retrégrado de sangue venoso para o
cateter distal possa dificultar o shunt. Ele também inovou ao utilizar dados do
DT para avaliar indiretamente a hidrodinamica cerebral 26",

O DT é amplamente utilizado como uma ferramenta de diagnéstico
para avaliar a hemodinadmica cerebral. Ele tem a capacidade de medir varios
parametros relacionados a hemodindmica arterial e venosa na circulagao
anterior e posterior. J4 ha grande experiéncia da aplicagdo do DT em lesao
cerebral traumatica, acidente vascular cerebral, hemorragia subaracnoide e
outras condicbes em que o DT pode ser usado para obter informacgdes
pormenorizadas sobre a autorregulagao cerebral, diagnosticar os disturbios
hemodinamicos e monitorizar a resposta terapéutica 6%,

Como os disturbios hidrodindmicos também refletem sobre padrbes
hemodindmicos, o DT pode servir como um método indireto para avaliagao
da hidrodindmica, e tem sido utilizado para este fim em pacientes com
hidrocefalia. O DT também pode fornecer informagdes valiosas em
hidrocefalia pediatrica, permitindo o diagndstico de hipertenséo
intracraniana; ultrassonografia duplex transfontanelar, permitindo a avaliagéo
direta do tamanho do ventriculo e acompanhamento dos pacientes apoés a
cirurgia %%,

Embora o DT seja nao invasivo e indolor, ele depende da

cooperagao do paciente e experiéncia do examinador. Quando a pressao
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intracraniana (PIC) aumenta, a velocidade de fluxo nas artérias
intracranianas pode diminuir ou aumentar. Além disso, os indices de
pulsatilidade e resisténcia que expressam a relagdo entre as velocidades
sistolica e diastdlica podem revelar um aumento da pressao intracraniana e
possiveis danos ao cérebro.

Em criangas, a técnica e interpretagcdo do DT sdo semelhantes aos
adultos, com poucas diferengas. A maior parte da experiéncia com DT em
criangas vem de estudos com anemia falciforme. E necessario que a crianca
esteja calma e cooperativa no momento do exame. Por vezes pode ser feito
enquanto a crianca dorme.

O cranio é mais fino em criancas do que em adultos, e velocidades
de fluxo sdo variaveis, aumentando desde o nascimento até o primeiro ano
de vida. A velocidade do fluxo na ACM é cerca de 25 cm/s no neonato,
aumentando para 75 cm/s no final do primeiro ano. No segundo ano de vida
(e possivelmente antes), velocidades de fluxo podem chegar a valores
semelhantes a adultos (até 80 cm/s). Este valor aumenta lentamente para
cerca de 100 cm /s até 10 anos de idade, e declina gradualmente depois
disso para niveis adultos. Finalmente, a deteccéo de fluxo é frequentemente
mais facil em criancas. E importante que o DT seja realizado pelo mesmo
operador, 0o que permite uma maior normalizacédo da técnica, o angulo de
insonacgao, e interpretacao.

O primeiro artigo que EI-Shafei publicou em 2001 incluiu 56
pacientes e foi seguido por um segundo, em 2005, que acrescentou 54 para

produzir um total de 110 pacientes revistos retrospectivamente; 99 pacientes
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tinham cateteres avalvulares e 11 tiveram um cateter com valvula de
press&o baixa 26

Borgesen também aplicou a técnica de DVSR com o
desenvolvimento de um sistema a parte, o Sinushunt. A primeira série foi
publicada em 2001. O segundo artigo foi publicado em 2004, incluindo os
resultados de acompanhamento de 45 pacientes da Dinamarca, Italia e
Noruega ***7.

A maioria das séries tratou todos os tipos de hidrocefalia em grupos
etarios pediatricos e adultos. No entanto, os casos de espinha bifida foram
excluidos. Todos autores relataram melhora clinica e radiolégica. Achados
clinicos, como cefaléia, nauseas, vbmitos e papiledema foram as maiores
mudancas 2,

El-Shafei demonstrou que, em criancas, a melhora clinica
aconteceu imediatamente apds a insercdo do shunt, com normotensio da
fontanela e desaparecimento de veias do couro cabeludo ingurgitadas, com
alivio gradual de sinais oftalmolégicos. O desenvolvimento psicomotor dos
pacientes foi satisfatorio %62,

O periodo de seguimento e as revisdes de shunt foram variaveis. A
taxa de revisao variou entre 11,8% e 37,5%. A maioria dos pacientes teve
um curto periodo de seguimento. Em criangas jovens higidas, o crescimento
do cérebro causa aumento na espessura do manto cerebral e perimetro
cefalico enquanto que o tamanho ventricular permanece estavel. Ou seja,
em situacdes normais, a resisténcia dos envoltorios cerebrais € menor que a

press&o liquérica, permitindo um crescimento centrifugo *°%,
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Toma, na revisdo mais recente sobre o tema demonstrou que, dos
265 pacientes, ndo houve relato de trombose do seio, embolia aérea,
sangramento operatorio incontrolavel ou nefrite associada ao shunt 8

Oliveira e cols. descreveram a utilizagdo bem sucedida de DVSR
em 3 casos de pacientes adultos com disfuncdo de DVP secundaria a
disfuncdes peritoneais, como disabsorgao, cistos, ascite ou peritonite prévia.

Nesses casos, a DVSR se mostrou uma opcao segura e eficaz para

tratamento de resgate apos falha da DVP.
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3 OBJETIVOS

OBJETIVOS PRIMARIOS

1-  Avaliar a derivagao ventriculoinusal retrégrada como alternativa para

tratamento da hidrocefalia apds corregdo de mielomeningocele.

2- Descrever resultados clinicos do uso da DVSR.



4 CASUISTICA E METODOS
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4 CASUISTICA E METODOS

4.1 DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo de intervencdo, prospectivo, randomizado,
controlado e n&o cegado. A alocagao foi paralela com taxa de 2:2. A Figura 2

evidencia o desenho do estudo.

N=9
|

[PQ FB. DNPM, TC, RM, DT }

l

Randomizagao

J
[ DVPQ=3) | [D'\'SR(N=6) }

l

‘ Conversdode 1 caso para D'\'P’

l i

[Seguimento(N=4) J { Segunnento(NZS)]

[Pacientes com hidrocefalia apos corregao de mielomeningocele}

Figura 2 - Desenho do estudo com randomizac¢&o e seguimento
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Critérios de elegibilidade

Foram selecionados consecutivamente pacientes com diagnéstico de
hidrocefalia apds corregao cirurgica de mielomeningocele de janeiro de 2010
a janeiro de 2012, usuarios do Hospital das Clinicas da Universidade de Sao
Paulo. Eles foram triados apds tratamento cirurgico pés-natal para corregéao
de mielomeningocele. Estes pacientes foram submetidos a DVSR ou DVP

eletiva.

Critérios de inclusao

Os critérios de inclusdo foram: aceite dos pais/responsaveis para
participagdo da pesquisa; pacientes no pés-operatério de mielomeningocele
lombossacral, sem complicagdes infecciosas e sem derivagdes ventriculares
prévias, que tenham apresentado progressao da hidrocefalia ap6s o primeiro
més de vida, mas com menos de 6 meses de vida; realizacdo de
ressonancia magnética (RM) com estudo vascular evidenciando perviedade

de SSS.

Critérios de exclusao

Os critérios de exclusdo: outros tipos de hidrocefalia congénita,
complicagdes infecciosas prévias ou derivagdes ventriculares prévias,
recusa dos pais e responsaveis a participagcao da pesquisa; RM com sinais

de trombose de SSS.
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Randomizagao

A randomizagao foi aberta. Ndo houve cegamento. A alocagao foi
paralela com taxa de 2:2. Pacientes selecionados foram encaminhados a
sala de cirurgia onde havia material para realizagéao de ambas técnicas (DVP
e DVSR). Antes do procedimento, um membro independente do Centro
Cirargico retirava um papel de uma caixa com dois papéis (técnica 1 =

DVSR técnica 2 = DVP).

Aspectos éticos

O projeto e o termo de consentimento livre e esclarecido foram
aprovados sem restricdes pelo Comité de Etica em Pesquisa do HCFMUSP,
sob o numero 0178/09.

Os familiares dos pacientes (pais ou responsaveis) aceitaram
participar do estudo, autorizando a inclus&o da crianca.

Neste projeto ndo foi aplicado termo de Assentimento, devido a idade
ténue dos participantes, sendo incapazes de interpretar o significado e

implicacdes do estudo.

4.1.1 Técnica Cirargica da DVSR

A técnica cirurgica da DVSR utilizada foi descrita pelo Dr. Ismail El-
Shafei e implica em 2 trepanacdes cranianas sob a mesma incisao arciforme
no couro cabeludo. Uma no osso parietal posterior (ponto de Frazier) e outra
no terco médio da linha da sutura sagital. Pequena abertura é feita na dura-

mater da incisao parietal e o ventriculo lateral € puncionado e entdo pequena
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abertura é feita no seio sagital superior na outra trepanagédo e o cateter é
inserido cerca de 2 cm contra o sentido do fluxo sanguineo. O cateter
utilizado foi o cateter de puncdo ventricular do kit de derivacdo ventriculo-

peritoneal PS Medical® (Medtronic, Minneapolis, MN). Vide Figuras 3, 4, 5, 6

e7 35-46 .
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Figura 3 - Figura esquematica baseada na descricao do Dr El Shafei.
DVSR, com componentes proximal e distal
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Figura 4 - Demonstragdo mecénica da implantacdo do cateter no sentido
do fluxo sanguineo e no sentido contrario (baseado na descrigao
do Dr El-Shafei)
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Figura 5 - Fotografia pds-operatéria de paciente KAP. Aspecto tardio da
corre¢cao de mielomeningocele lombossacral
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Figura 6 - Tomografia pré e pds-operatéria e angiorressonancia do
paciente ENM. Em A, tomografia pré-operatéria com
ventriculomegalia. Em B, tomografia pés DVSR. Em C,
angiorressonancia com perviedade de SSS
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Figura 7 - Etapas do procedimento cirurgico. Em A, posicionamento e
marcacgado de incisdo arqueada. Em B, abertura e trepanagéao
mediana e lateral. Em C e D, punc¢ao do ventriculo e puncéo do
seio sagital superior. Em E, hemostasia com Surgicel®. Em F,
fechamento com pericranio e por camadas
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4.1.2 Técnica cirurgica da DVP

A técnica de DVP empregada foi baseada na descrita por Choux em
1992™ utilizando como ponto de puncao o ponto de Frazier a direita e
utilizando uma valvula de pressao fixa de baixa pressdao PS Medical®
(Medtronic, Minneapolis, MN).

A técnica cirurgica para a colocagao de uma DVP é dividida em trés
tempos:

1) preparo dos acessos (cranio e abdome);

2) passagem do cateter distal e conexao a valvula;

3) puncéo ventricular e conexao a valvula.

Os acessos sao preparados simultaneamente. A partir de uma incisédo
transversa paramediana no quadrante superior do abdome, o cirurgido
disseca plano por plano, através do musculo reto abdominal, até abrir o
peritbnio. Esses planos sdo: o tecido subcutaneo, a aponeurose superficial
do musculo reto abdominal, o musculo e a aponeurose profunda e o
peritdnio parietal.

A trepanacao realizada ponto de Frazier. A vareta metalica é passada
no plano do tecido subcutaneo, entre as feridas abdominal e em cranio. O
cirurgido disseca uma loja subgaleal retroauricular, incluindo o plano da
vareta, criando espaco para a valvula. O cateter distal é preso a ponta da
vareta e tracionado por esse trajeto até sua exteriorizagédo, quando a valvula

€ entdo conectada ao cateter distal.
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4.2 SEGUIMENTO

Apds a cirurgia, os pacientes foram seguidos, com consultas pré-
estabelecidas com 3 meses, 6 meses, 9 meses e 1 ano. Nestas consultas

foram avaliados e tabulados os dados referentes a:

4.2.1 Perimetro Cefalico (3 meses, 6 meses, 9 meses e 1 ano)

Avaliagado de rotina do perimetro cefalico (PC) em centimetros (cm).

Realizada com fita métrica na altura da proeminéncia occipital e glabela.

4.2.2 Caracteristicas da Fontanela Bregmatica (FB) (3 meses, 6 meses,

9 meses e 1 ano)

Determinar se esta escavada, normotensa, abaulada ou hipertensa.

4.2.3 Doppler Transcraniano (DT) (3 meses e 1 ano) >’

Os pacientes selecionados no estudo foram avaliados
consecutivamente com DT ambulatorial, na fase pré-operatéria, pods-
operatoria imediata e pds-operatoria tardia (1 ano).

Devido a idade dos pacientes e dificuldade para cooperag¢ao durante o
exame, todos os exames foram realizados cedo pela manha, com pacientes
dormindo (sem sedacdo), em posicao supina. Todos os exames foram
realizados pelo mesmo profissional.

Calculado a velocidade média do fluxo sanguineo nos seguintes

vasos: artéria cerebral média (ACM) direita e esquerda, artéria basilar (AB) e
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seio sagital superior (SSS). A janela para ACM foi a janela temporal. Para a
AB a janela utilizada foi a suboccipital.

Calculado indice de resisténcia na ACM e AB (Velocidade Sistdlica —
Velocidade Diastdlica / Velocidade Sistdlica)

Calculado indice de pulsatilidade na ACM e AB (Velocidade Sistdlica
— Velocidade Diastélica / Velocidade Média)

Os exames foram feitos utiizando o aparelho EZ Dop®

(Compumedics Germany GmbH/The DWL Doppler Company).

4.2.4 Tomografia Computadorizada (TC) (indice ventricular de Evans) -

(3 meses e 1 ano)

Seguimento do indice ventricular de Evans. O indice de Evans foi
definido como a razao entre o comprimento de uma linha entre a maior
distdncia entre os cornos frontais dos ventriculos laterais e a distancia

biparietal maxima.

4.2.5 Desenvolvimento Neuropsicomotor (DNPM) - (3 meses, 6 meses,

9 meses e 1 ano)

Avaliagdo sumaria da aquisicdo do marcos de desenvolvimento

4.2.6 Complicagoes e Revisoes de Shunt

Descricdo de eventuais intercorréncias decorrentes da intervencao

cirargica
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4.2.7 Desfechos centrados nos pacientes e cuidadores

Avaliagcédo subjetiva e dos cuidadores a respeito do tratamento e se

operariam novamente caso pudessem optar.

4.3 DESFECHOS

e PRIMARIO

Analisar a evolu¢ao dos dados do Doppler transcraniano.

e SECUNDARIOS

Analisar evolugdo do perimetro cefalico, indice ventricular, fontanela
bregmatica, desenvolvimento neuropsicomotor, complicagbes e revisdes de

shunt e desfechos centrados nos pacientes.

44 TAMANHO DA AMOSTRA

Como nao existe um dado de literatura prévio que norteie o calculo
amostral e ndo ha uma diferenca conhecida entre os desfechos clinicos das
duas modalidades terapéuticas (DVSR e DVP), propusemos um numero de
pacientes empirico para conduzir um estudo piloto, com 10 participantes em

cada brago terapéutico.

4.5 RECURSOS HUMANOS

A equipe envolvida na execucdo das tarefas consistiu em médicos

neurocirurgides residentes no Servigo de Neurocirurgia do HCFMUSP, com
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dois coordenadores. Os exames de Doppler Transcraniano foram realizados
pelo Servico de Doppler Transcraniano do HCFMUSP.
O acompanhamento ambulatorial foi conduzido pela mesma equipe

citada.

4.6 ESTATISTICA

Neste estudo, os dados numéricos sdo apresentados como média *
desvio padrdao ou mediana com intervalo quando apropriado. Os dados
categoricos sdo apresentados como porcentagens. Ao comparar 0s grupos,
o nivel de significancia € considerado quando p< 0,05. Para determinar a
distribuicdo dos nossos dados, o teste de Kolmogorov-Smirnov foi utilizado.
Para avaliagdo das variaveis categoricas, os testes Qui-quadrado e
Mc'Nemar foram utilizados, respectivamente, quando apropriado. Para
avaliacdo das variaveis ordinarias, os testes t de Student e Mann-Whitney

foram utilizados, respectivamente, quando apropriado.

47 AMOSTRA

Nove pacientes foram incluidos no estudo por um periodo de 2 anos.
Trés foram alocados no grupo controle (DVP) e 6 pacientes no grupo DVSR.
A alocacéo foi feita por randomizagao na sala cirurgica.

Cinco dos 6 pacientes alocados para DVSR foram submetidos ao

tratamento cirurgico. O paciente 6 teve sua cirurgia convertida para DVP
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uma vez que no intraoperatorio houve imprecisa identificagdo do seio sagital

superior e sangramento.

submetidos a cirurgia sem intercorréncias.

Tabela 1 - Dados pré-operatoérios dos pacientes

Os 3 pacientes inicialmente alocados para o grupo DVP foram

A tabela 1 sintetiza os dados pré-operatorios dos pacientes.

. Idade Pés Forca PC
Grupo Paciente Sexo (meses) Local MM tortos MMIl  (cm) Fontanela DNPM EVANS
. Tensa
DVSR 1-MFB M 6 Lombossacra  Sim 2 45 24/4+ Adequado 0,47
= Tensa
DVSR 2-ENM M 6 Lombossacra  Né&o 5 47 3+/4+ Atrasado 0,50
. Tensa
DVSR 3-JPM M 4 Lombossacra  Sim 0 46 o4 /4+ Atrasado 0,48
DVSR 4-RSJ F 3 Lombossacra  Sim 3 44 gi;‘:f Adequado 0,46
= Tensa
DVSR 5-SBS M 6 Lombossacra Néao 5 46 24/4+ Adequado 0,48
DVP  6LGS M 1 Lombossacra Nao 5 40 173 Adequado 0,50
. Tensa
DVP 7-CGG M 3 Lombossacra  Sim 5 44 24/4+ Adequado 0,47
. Tensa
DVP 8- AEA M 2 Lombossacra  Sim 3 45 3+/4+ Adequado 0,48
DVP  9-KAP F 6  Lombossacra Nao 2 43 L2798 Atasado 0,49

O grupo DVP foi entdo composto por 4 pacientes, sendo 3 do sexo

masculino (75%) e 1 do feminino (25%). A média de idade foi de 3 meses.

Todos pacientes possuiam mielomeningocele lombossacral. Dois dos 3

pacientes (66%) apresentavam pés-tortos. O grau de forga nos membros

inferiores variou de 2 a 5. O PC variou de 40 a 45. A fontanela bregmatica
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encontrava-se tensa, com 2+/4+ em 3 pacientes e 3+/4+ em 1 paciente. O
DNPM estava adequado para faixa etaria em 3 pacientes e atrasadoem 1. O
indice de Evans variou de 0,47 a 0,50.

O grupo DVSR foi composto por 5 pacientes, sendo 4 do sexo
masculino (80%) e 1 do sexo feminino (20%). A média de idade foi de 5
meses. Todos pacientes possuiam mielomeningocele lombossacral. 3 dos 5
pacientes (60%) apresentava pés-tortos. O grau de forga nos membros
inferiores variou de 0 a 5. O PC variou de 44 a 47. A fontanela bregmatica
encontrava-se tensa, com 2+/4+ em 4 pacientes e 3+/4+ em 1 paciente. O
DNPM estava adequado para faixa etaria em 3 pacientes e atrasado em 2. O
indice de Evans variou de 0,46 a 0,50.

Nao houve diferengas estatisticamente significativas entre os dois

grupos (p>0,05).
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5 RESULTADOS

5.1 SEGUIMENTO

Perimetro cefalico (PC)

A tabela 2 e as Figuras 8 e 9 mostram o PC antes da cirurgia e apods a
cirurgia. A meédia dos perimetros dos pacientes do grupo DVP (42,5 cm) foi

estatisticamente inferior ao grupo DVSR (46,8 cm) no seguimento tardio.

Tabela 2 - Perimetro cefalico (PC) dos pacientes no pré-operatério e apos
tratamento até 1 ano

PERIMETRO CEFALICO (cm)
Grupo Paciente
PRE-OP 3MESES 6MESES 9 MESES 1 ANO

DVSR 1 45 45 45,5 46 46,5
DVSR 2 47 47 47,5 47,5 48
DVSR 3 46 47,5 47 47 47
DVSR 4 44 44 44,5 45 45,5
DVSR 5 46 46 46,5 47 47
DVP 6 40 38 39,5 40,5 41
DVP 7 44 41 42 43 43,5
DVP 8 45 42 42,5 43 43,5

DVP 9 43 40,5 41 41,5 42
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Os pacientes submetidos a DVSR apresentaram mudanca na curva
do PC, nao reduzindo abruptamente o PC, mas fazendo-o crescer a uma

taxa fisiologica (Figura 8).

49
48
47 47
= Paciente 1
46 46 = Paciente 2
45 +5 Paciente 3
= Paciente 4
44 44 4 == Paciente 5
43
42 T T T T 1
Pré op 3 meses 6 meses 9 meses 1ano

Figura 8 - Curva de perimetro cefalico nos pacientes do grupo DVSR

O paciente 3 apresentou curva de perimetro cefalico crescente
mesmo apdés a DVSR (Figura 8). O Doppler transcraniano mostrou
resisténcia, pulsatiidade e velocidades mantidas, sugerindo néo
funcionamento do sistema. Uma cirurgia de revisdo constatou nao

funcionamento do cateter, sem presenca de trombo.
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Os pacientes submetidos a DVP mudaram de percentil de PC, com
reducao abrupta de PC apds cirurgia e retomada de crescimento a partir de

6 meses (Figura 9).
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Figura 9 - Curva de perimetro cefalico no grupo DVP
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Caracteristicas da Fontanela Bregmatica

bregmatica.

A tabela 3 evidencia a evolucdo das caracteristicas da fontanela

Tabela 3 - Aspecto da fontanela bregmatica no pré-operatério e no

seguimento
FONTANELA BREGMATICA
Grupo Paciente )
PRE-OP 3 MESES 6 MESES 9 MESES 1 ANO

DVSR 1 Tensa 2+/4+ Normotensa Normotensa Fechada Fechada
DVSR 2 Tensa 3+/4+ Normotensa Normotensa Fechada Fechada
DVSR 3 Tensa 2+/4+  Tensa 2+/4+ Normotensa Normotensa Fechada
DVSR 4 Tensa 2+/4+ Tensa +/4+ Normotensa Normotensa Fechada
DVSR 5 Tensa 2+/4+ Normotensa Normotensa Fechada Fechada

DVP 6 Tensa 2+/4+ Normotensa Normotensa Hipotensa (+/4+) Fechada

DVP 7 Tensa 2+/4+ Normotensa Normotensa  Hipotensa (+/4+) Fechada

DVP 8 Tensa 3+/4+ Normotensa Normotensa Hipotensa (+/4+) Fechada

DVP 9 Tensa 2+/4+ Normotensa Normotensa Fechada Fechada

DVSR: derivagéo ventriculosinusal retrégrada; DVP: derivagao ventriculoperitoneal

As caracteristicas da fontanela no pré-operatério ndo diferiram entre

os pacientes. No pds-operatdrio, houve normotenséo dos pacientes no grupo

de DVSR. No grupo DVP, a fontanela oscilou entre normotensédo e leve

hipotensao. A diferenga néo atingiu diferencga estatistica.
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Doppler Transcraniano

Os dados pré-operatoérios de Doppler transcraniano (DT) nao diferiram
entre os grupos DVP e DVSR. Em ambos grupos, com excec¢ao do paciente
3, apds tratamento cirurgico observou-se aumento da velocidade média de
fluxo, diminuicdo do indice de pulsatilidade e diminuicdo do indice de
resisténcia em todos os vasos analisados, dados estes mantidos no pds-
operatorio tardio (1 ano). Nao houve diferenga significativa entre grupos. As
tabelas 4,5 e 6 descrevem os dados dopplervelocimétricos dos pacientes no

pré e poés-operatorio.
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GRUPO DVSR

Paciente 1

Sexo masculino, DVSR implantando aos 6 meses de idade. A Figura
10 ilustra os achados de DT pré-operatérios, pos-operatorio imediato e
tardio. No péds-operatério, as velocidades de fluxo na ACM foram
semelhantes, mas houve diminuicdo do IP de 0,97 para 0,81. Depois de 1

ano, o IP subiu para 0,94, provavelmente devido ao crescimento da crianca.
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Figura 10 - Graficos de DT no paciente 1

Paciente 2

Sexo masculino, DVSR implantando aos 6 meses de idade. A Figura
11 ilustra os achados de DT pré-operatorios e pds-operatérios. Houve
reducao do IP de 1,29 para 0,79. Depois de 1 ano, o IP subiu para 1,18,

provavelmente devido ao crescimento da crianga.
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Figura 11 - Graficos de DT no paciente 2
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Paciente 3

Sexo masculino, DVSR implantando aos 4 meses de idade. A Figura
12 ilustra os achados de DT pré-operatorios, pds-operatérios e pos revisao
do sistema. Este paciente permaneceu com IP elevado apdés DVSR. A
cirurgia de revisdo demonstrou que havia malpoicionamento do cateter no
SSS. Apods a revisao cirurgica, o IP voltou a melhorar. O IP pds-operatério
inicial caiu de 1,59 para 0,88. Apds 2 meses o IP estava em 1,42. Apds

revisao, caiu para 0,89.
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Figura 12 - Graficos de DT no paciente 3
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Paciente 4

Sexo feminino, com 3 meses quando a DVSR foi implantada. A Figura
13 mostra os dados do DT. No pds-operatério, houve decréscimo de IP de
1,66 para 0,93. Apds 1 ano, o IP subiu para 1,11, provavelmente devido ao

crescimento da crianga.
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Figura 13 - Graficos de DT no paciente 4

Paciente 5

Sexo masculino, com 6 meses quando a DVSR foi implantada. A
Figure 14 mostra os valores do DT. O IP caiu de 1,16 para 0,84 apéds a
cirurgia. Depois de 1 ano, o IP subiu para 0,94, provavelmente devido ao

crescimento da crianga.
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Figura 14 - Graficos de DT no paciente 5
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GRUPO DVP

Paciente 6

Sexo masculino, com 1 més quando a DVP foi implantada. A Figure
15 mostra os dados do DT. No pds-operatério, houve decréscimo de IP de

1,56 para 0,81. Depois de 1 ano, o IP subiu para 0,94, provavelmente devido

ao crescimento da criancga.
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Figura 15 - Graficos de DT no paciente 6

Paciente 7

Sexo masculino, com 3 meses quando a DVP foi implantada. A Figura
16 mostra os dados do DT. No pés-operatério, houve decréscimo de IP de

1,65 para 1,07. Apds 1 ano, o IP subiu para 1,13, provavelmente devido ao

crescimento da criancga.
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Figura 16 - Graficos de DT no paciente 7
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Paciente 8

Sexo masculino, com 2 meses quando a DVP foi implantada. A Figura

17 mostra os dados do DT. No pds-operatério, houve decréscimo de IP de

1,71 para 1,13. Apds 1 ano, o IP subiu para 1,30, provavelmente devido ao

crescimento da crianga.
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Figura 17 - Graficos de DT no paciente 8

Paciente 9

Sexo feminino, com 6 meses quando a DVSR foi implantada. A Figura

18 mostra os dados do DT. No pds-operatério, houve decréscimo de IP de

1,41 para 1,19. Apds 1 ano, o IP subiu para 1,23, provavelmente devido ao

crescimento da crianga.

- oA e
100
0 &
0
S0
100
M N B 2 h 2 3 H H
= Marx 1oz Date 23/03201207:38:45 Max 8113
Probe a8 Prove ! Mexn 854 2PW Mean 460
Sar Volume 12 Pl 141117 Sample Volume 12 P 1.194.99 Volume 12 Pl 122452
Gain[%) a8 RI 0751.00 | Gainw) 1 R oo Gain[%) 33 RI 0.70/1.00
ISPTA 420 'S”“ml §§° ISP A[ . 3320
Depth{mm) - Depth[mm)
ScalefHz] 7042 % 082 Scale(Hz) 7042
Label MCA_L — - Label MCA_R
Fiter 150 ter u9° Flter 150 ~
0 Angie comecton Angle corection 0

Figura 18 - Graficos de DT no paciente 9
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As tabelas 4, 5 e 6 mostram as médias dos dados
dopplerveocimétricos em ambos grupos € a comparagao estatistica entre
eles. Houve melhora do padrdao de DT em ambos grupos (DVSR e DVP),

sem diferenca estatistica.

Tabela 4 - Velocidade média dos vasos analisados pelo DT

PARAMETRO PRE-OP POS-OP POS-OP TARDIO
VALOR
\&%IB?EI(?;Q?S DVP DVSR DVP DVSR DVP DVSR p*
ACM D 53 53 68 66 71 70 >0,05
ACME 54 56 70 65 70 71 >0,05
AB 31 34 36 40 41 46 >0,05
SSS 37 36 36 38 39 40 >0,05
*=teste de Mann-Whitney.
Tabela 5 - indice de pulsatilidade dos vasos analisados pelo DT
PARAMETRO PRE-OP POS-OP POS-OP TARDIO
) VALOR
PUII_r‘éE\I%EIgiDE DVP DVSR DVP DVSR DVP DVSR p*
ACM D 1,35 1,36 0,98 1,11 1,10 1,14 >0,05
ACME 1,33 1,37 1 1,12 1,12 1,15 >0,05
AB 0,97 0,96 0,71 0,78 0,75 0,78 >0,05
*=teste de Mann-Whitney.
Tabela 6 - indice de resisténcia dos vasos analisados pelo DT
PARAMETRO PRE-OP POS-OP POS-OP TARDIO
] VALOR
Ré"s?ég'éﬁg A DVP DVSR DVP DVSR DVP DVSR p*
ACM D 0,79 0,8 0,64 0,69 0,70 0,73 >0,05
ACME 0,8 0,82 0,62 0,66 0,69 0,74 >0,05
AB 0,78 0,75 0,61 0,6 0,66 0,69 >0,05

*=teste de Mann-Whitney.
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Tomografia Computadorizada (indice ventricular)

A tabela 7 demonstra a evolugdo do indice ventricular de Evans no
seguimento dos pacientes. Em analogia ao que ocorreu com o PC, nos
pacientes submetidos a DVSR houve reducgao discreta e até nenhuma no
indice de EVANS. Ja no grupo de DVP, houve reducédo pdés-operatéria de
tamanho ventricular maior que no grupo DVSR, atingindo significancia

estatistica.

Tabela 7 - indice Ventricular de Evans antes e ap6s o tratamento

Grupo Paciente PRE-OP 3 MESES 1 ANO
DVSR 1 0,47 0,46 0,45
DVSR 2 0,50 0,49 0,47
DVSR 3 0,48 0,48 0,47
DVSR 4 0,46 0,46 0,46
DVSR 5 0,48 0,47 0,47
DVP 6 0,50 0,50 0,49
DVP 7 0,47 0,43 0,41
DVP 8 0,48 0,43 0,42

DVP 9 0,49 0,45 0,43
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Desenvolvimento Neuropsicomotor

No periodo pré-operatorio, 3 pacientes  apresentavam
desenvolvimento neuropsicomotor atrasado para faixa etaria, os pacientes 2,
3 e 9, sendo dois do grupo DVSR e 1 do grupo DVP.

Apds o tratamento cirargico, o perfil dos pacientes persistiu. Os
pacientes com desenvolvimento adequado mantiveram adequacao e o0s
pacientes com atraso de desenvolvimento evoluiram, porém mantendo-se
atrasados em relacao a média da idade.

Durante o seguimento do trabalho, todos os pacientes receberam
suporte de reabilitacdo em centros especializados, com acompanhamento

uroldgico, ortopédico e fisiatrico.
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Complicagoes

O paciente 3 apresentou curva de perimetro cefalico crescente
mesmo apos a DVSR. O Doppler transcraniano mostrou resisténcia,
pulsatilidade e velocidades mantidas, sugerindo disfungao do sistema. Uma
cirurgia de revisao constatou n&do funcionamento do cateter, sem presenca
de trombo. Até o término do seguimento de 1 ano, foi realizada uma revisao
no grupo DVSR, no paciente 3, conforme explanado acima.

O paciente 6 teve sua cirurgia convertida para DVP uma vez que no
intraoperatorio houve imprecisa identificagdo do seio sagital superior e
sangramento.

No grupo DVP, nado houve complicagdes durante o seguimento. Nao

houve colegdes, infeccao ou sinais de disfuncao.

Desfechos centrados nos pacientes/cuidadores

Todos os cuidadores referiram impacto positivo do tratamento nos
cuidados dos pacientes. Todos afirmaram satisfagdo com o tratamento, sem
arrependimento e que se submeteriam novamente ao tratamento caso
pudessem optar. Nao houve diferencga entre os grupos analisados.

Segundo os cuidadores, os aspectos de maior impacto positivo foram
a diminuicdo do crescimento craniano, diminuicdo da irritabilidade dos

pacientes e melhora no desenvolvimento neuropsicomotor.
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6 DISCUSSAO

Observamos como caracteristicas da DVSR um sucesso semelhante
a DVP para tratar a hidrocefalia. O DT aliado a clinica e exame fisico se
mostrou uma ferramenta segura e adequada para aferir disfungdo da DVSR,
fato que ocorreu no paciente 3.

A avaliacdo clinica e dopplervelocimétrica evidenciou que ambas
modalidades terapéuticas foram eficazes, com diferentes padrdes de PC no
pos-operatorio. Em nossa amostra, o DT foi usado com sucesso para
avaliagao diagndstica e acompanhamento da hemodinamica e hidrodinamica
nas fases pré e pés-operatério de DVSR. Foi tecnicamente viavel em todos
os pacientes, esta intimamente relacionada com outros parametros clinicos e
de imagem, e foi sensivel para a identificagdo de um mau funcionamento do
sistema de DVSR no paciente 3.

Apos a DVSR, todos os pacientes (incluindo paciente 3 apéds a
cirurgia de revisao) apresentaram uma melhora nas medidas de interesse,
sugerindo um melhor padréo de hidrodindmica. No periodo pds-operatorio
imediato houve aumento das velocidades médias e reducdo de IP e IR. No
seguimento tardio (1 ano), houve manutencdo das velocidades médias e
aumento discreto do IP e IR, interpretados como decorrentes do crescimento
dos pacientes.

Um IP mais elevado nao quer dizer que o paciente tenha hipertensao

intracraniana necessariamente, ou seja, nestes pacientes o IP deve ser
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considerado junto com o quadro clinico e o exame fisico®®®®. No paciente
cujo IP diminuiu logo apds a cirurgia e voltou a elevar-se rapidamente
(paciente 3), caracterizou-se possivel hipertensdo intracraniana que foi
confirmada pela clinica do paciente. Nos demais pacientes, que
apresentaram melhora de IP no pds-operatorio imediato e discreta elevacao
no seguimento tardio, pode ter ocorrido o0 seguinte: logo apds a
descompressao € natural que o IP caia muito pelahiperemia pos
descompressao e depois volte a parametros normais, onde ha uma elevacao
do IP que nao ultrapassa os valores aceitaveis. Em criangas pequenas, 0s
valores aceitaveis por vezes sao superiores aos adultos em decorréncia da
sistole vigorosa das criangas mais novas que aumenta a velocidade sistolica
e n&o altera a diastole *°%,

Apesar da reducdo do IP e a melhora na velocidade de fluxo
sanguineo, € importante notar que os ventriculos permaneceram grandes e
perimetros cefalicos no nivel superior da normalidade, a semelhanga do que
ocorre na terceiro ventriculostomia endoscopica. Esta constatagdo sugere
que a hipertensdo intracraniana foi tratada, sem colapso ventricular ou
sindrome de hiperdrenagem, que € a complicagao funcional mais temida da
colocacao de shunt.

indices de pulsatilidade maiores que 1,1 sugeriram hipertens&o
intracraniana e hidrocefalia hipertensiva. No entanto, este valor depende da
idade do paciente. Como nao existe um padrdo pré-estabelecido para
alteracbes no IP, acreditamos que a constatacdo mais importante é a

diferenga comparativa em valores do mesmo parametro no mesmo vaso, ja
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que valores em diferentes vasos e parametros podem variar amplamente
entre as criangas.

O perimetro cefalico, a tomografia e a fontanela foram caracteristicos
em cada grupo. No grupo DVSR, apds a cirurgia, ndo houve redugédo de
perimetro cefalico e no indice ventricular como no grupo DVP. No grupo
DVSR, o PC retomou contorno da curva mas permaneceu elevado (Figura
19). Ja no grupo DVP, o PC caiu logo apds a cirurgia, com posterior
recuperagdo. Similarmente, a fontanela dos pacientes do grupo DVSR
permaneceu normotensa, traduzindo normotens&o craniana. No grupo DVP,
as fontanelas ficaram normotensas a hipotensas, especialmente em criangas
mais velhas, podendo traduzir um componente de sifonagem em criangas

com maior idade e postura mais ereta.
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Figura 19 - Grafico de PC de paciente tipico do grupo DVSR (ENM)
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No grupo DVSR, houve necessidade de 1 revisao e 1 conversio para
DVP. No grupo DVP nao houve revisao ou complicagdes no seguimento.

O desenvolvimento neuropsicomotor apés a cirurgia foi semelhante
em ambos grupos. No entanto, € necessaria avaliagdo posterior com testes

neuropsicolédgicos especificos que possam detectar alteragdes sutis.

Limitacoes

Algumas limitagdes do estudo devem ser apontadas. Inicialmente, o
nosso n de pacientes, embora tenha sido suficiente para elaboracdo de um
estudo piloto, € pequeno para que facamos inferéncias estatisticas mais
robustas. Acreditamos que nosso n foi menor que o planejado devido aos
critérios de inclusao restritos. Todavia, essa limitacdo reforgca a necessidade
de continuarmos o trabalho e analisarmos os dados a médio e longo prazo.
Em paralelo, estamos em constante processo de selecdo de candidatos para
serem incluidos no estudo.

Embora todos pacientes da amostra tenham atingido os marcos do
desenvolvimento esperados, ndao conseguimos realizar uma avaliagao
neuropsicoldgica mais apurada devido a idade baixa.

Acrescente-se o fato de nosso seguimento ser de 1 ano. Um ano é
ainda um tempo limitado para avaliagdes mais duradouras de tratamento da
hidrocefalia e de complicagdes e revisdes.

Outro detalhe digno de nota é que varios fatores podem interferir com
o DT. A idade, o hematdcrito, o oxigénio, os niveis de glicose, do CO2 e da

temperatura podem ser relacionados com mudangas em parametros.
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Entendemos que esses fatores podem ter interferido com o0s nossos
resultados.

Adicionalmente, a DVSR ainda €& uma técnica relativamente
desconhecida da comunidade neurocirurgica, sendo muitas vezes até temida
por envolver manipulagdo de uma estrutura potencialmente de risco, o seio
sagital superior. Devido a isso, poucos centros tem realizado esta técnica
mesmo que experimentalmente e, dessa forma, a curva de aprendizado em
Nnosso meio ainda é inicial apesar do conceito simples da técnica.

Salienta-se o fato de a DVSR como foi aplicada em nosso estudo,
com um cateter unico sem valvula, ndo permitir pungcao lombar diagndstica,
devido ao risco tedrico de reversao do gradiente pressorico ventricular e
refluxo sanguineo do SSS para o ventriculo. Optamos por essa estratégia,
pois foi a mais empregada até hoje por El Shafei e também devido ao fato de
que a mielomeningocele corrigida ja configura em contra-indicagdo a pungao
lombar. Porém, acreditamos que seja prudente a interposicdo de uma
valvula de minimo gradiente pressérico com propriedades anti-refluxo,
permitindo assim puncgdes esvaziadoras de LCR.

Finalmente, a DVSR propde uma estratégia de tratamento com menos
material protético e menores custos em comparagao as outras modalidades

terapéuticas.
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7 CONCLUSOES

1-

A técnica cirurgica de DVSR é factivel. Os resultados clinicos sao
comparaveis no grupo DVSR e DVP, sendo uma alternativa viavel no
tratamento da hidrocefalia, especialmente em casos apds corregcao de

mielomeningocele.

Pacientes submetidos a DVSR caracteristicamente possuem perimetro
cefalico no nivel superior a normalidade, com alivio dos sintomas de
hipertensdo intracraniana, porém sem hipotensdo secundaria a

hiperdrenagem.
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ANEXO A

REGISTRO DOS PACIENTES NO HOSPITAL DAS CLINICAS DA FMUSP

Grupo Paciente Iniciais Sexo Registro
DVSR 1 MFB M 6165634A
DVSR 2 ENM M 6174766G
DVSR 3 JPM M 6179882I
DVSR 4 RSJ F 6181340K
DVSR 5 SBS M 6179714J
DVP 6 LGS M 6185508l
DVP 7 CGG M 6185174H
DVP 8 AEA M 6185716K

DVP 9 KAP F 6179645J
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ANEXO B

ACEITACAO DO COMITE DE ETICA MEDICA

F’” Hospital das Clinicas da FMUSP
Lb

Comisséao de Etica para Analise de Projetos de Pesquisa
CAPPesq

N° Protocolo: 0178/09

Titulo: DERIVAGCAQO VENTRICULO-SINUSAL RETROGRADA

Pesquisador Responsdvel: Prof.Dr. Manoel Jacobsen Teixeira

Pesquisador Executante: Fernando Campos Gomes Pinto, Edson Bor-Seng-
Shu e Marcelo de Lima Oliveira

Departamento: NEUROLOGIA

O Coordenador da Comissdo de Etica para Andlise de Projetos de
Pesquisa - CAPPesq da Diretoria Clinica do Hospital das Clinicas da Faculdade de

Medicina da Universidade de S@o Paulo, APROVOU / TOMOU CIENCIA ad-
referendum em 22/01/2013, do(s) documento(s) abaixo mencionado(s):

« Carta datada de 18/12/2012 - InclusGo do pesquisador executante
Matheus Fernandes de Oliveira, serd tese de doutorado tendo como
orientador o Dr. Fernando Campos Gomes Pinto.

Relatério parcial

CAPPesq, 22 de Janeiro de 2013

S
UGEDHO GARCEZ LEME
oordenador

ComissGo de Etica para Andlise de
Projetos de Pesquisa - CAPPesq

Rua Dr. Ovidio Pires de Campos, 225 - Prédio da Administracéo - 5° andar - CEP 05403-010 - S&o Paulo - SP
55 11 2661-7585 - 55 11 2661-6442 ramais: 16, 17, 18 | marcia.carvalho@hc.fm.usp.br
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ANEXO C

HOSPITAL DAS CLINICAS DA FACULDADE DE MEDICINA DA
UNIVERSIDADE DE SAO PAULO-HCFMUSP

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

DADOS DE IDENTIFICAGAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU
RESPONSAVEL LEGAL

B N OIME: e
DOCUMENTO DE IDENTIDADE N°: ... SEXO: Mo F o
DATA NASCIMENTO.: ........ oo l......

ENDEREGCO... ... NO e, APTO: .o
BAIRRO: ... CIDADE ..o
CEP:ei e TELEFONE: DDD (......... ) e

2. RESPONSAVEL LEGAL ..ottt
NATUREZA (grau de parentesco, tutor, curador etC.) .........ccccceiiiiiiiiiiininniiieeeens
DOCUMENTO DE IDENTIDADE :.......ccccoveiiieieiieeiiee e SEXO: Mo Fo
DATA NASCIMENTO.: ...... [oioiid ...

ENDEREQCO: ... e NO e APTO: ..o,
BAIRRO: ... CIDADE: ..ot
CEP: oo TELEFONE: DDD (............ Y

DADOS SOBRE A PESQUISA

1. TITULO DO PROTOCOLO DE PESQUISA: DERIVACAO
VENTRICULOSINUSAL RETROGRADA

2. PESQUISADOR : Fernando Campos Gomes Pinto/Matheus Fernandes de
Oliveira

CARGO/FUNCAO: MEDICO INSCRICAO CONSELHO REGIONAL N° 90797
UNIDADE DO HCFMUSP: NEUROCIRURGIA
3. AVALIACAO DO RISCO DA PESQUISA:
RISCO MINIMO o RISCO MEDIO 0
RISCO BAIXO X RISCO MAIOR O

4. DURACAO DA PESQUISA : 12 MESES
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5. INFORMAGOES PARA O PACIENTE, FAMILIARES E RESPONSAVEIS SOBRE
O ESTUDO E OBJETIVO(S):

A Hidrocefalia € uma doenga neuroldgica que se caracteriza pelo acumulo
excessivo de liquido cefalorraquidiano dentro da caixa craniana, comprimindo e
atrapalhando o funcionamento normal do cérebro.

O tratamento da Hidrocefalia é a cirurgia.

A cirurgia mais realizada é a derivacao ventriculo-peritonial que consiste no
implante de um tubo valvulado fino de silicone embaixo da pele que retira o0 excesso
de liquido do cranio e joga dentro do abdémen para ser reabsorvido. Sabe-se que
cerca de 30% dos pacientes precisardo de reoperagdo no periodo de até 5 anos
apos cirurgia por infecgao, mau-funcionamento do tubo valvulado ou hiperdrenagem
do liquido (que poderia acarretar sangramentos intracranianos, com dores de
cabeca, alteragdes visuais). Além do que, no decorrer do crescimento do individuo,
pode ser necessario reoperacdo pois o cateter pode se tornar proporcionalmente
“curto” pelo crescimento do corpo.

Propomos a realizacdo de uma técnica cirurgica nova no Brasil, mas ja
utilizada rotineiramente no exterior, a derivagdo ventriculosinusal retrograda, com o
objetivo de se implantar um sistema mais simples e menor (apenas 1 cateter) e de
se evitar a hiperdrenagem, e até evitar a necessidade de reoperagéo (troca da
valvula) pois este cateter ndo se tornaria nunca “curto”, por mais que o individuo
cresga, porque o cateter fica apenas embaixo do couro cabeludo e nao precisa ir
até o abdome como na derivacao ventriculo-peritonial.

O objetivo das duas técnicas € o mesmo: controle da hipertensao
intracraniana pelo controle da hidrocefalia através da colocagao de uma protese de
silicone e possibilitar o desenvolvimento cerebral adequado.

Ambas cirurgias sado feitas sob anestesia geral. Caso a derivagcao
ventriculosinusal retrégrada nao funcione, pode ser necessaria a conversao para a
técnica convencional (derivagdo ventriculo-peritonial), sem prejuizo ou risco
adicional para o paciente.

Em qualquer etapa do estudo, vocé tera acesso aos profissionais
responsaveis pela pesquisa para esclarecimento de eventuais duvidas. O principal
investigador € o Dr FERNANDO CAMPOS GOMES PINTO que pode ser
encontrado no endereco: INSTITUTO DE PSIQUIATRIA DO HC FMUSP, 2°
ANDAR, telefone: 30697802.
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Se vocé tiver alguma consideragéo ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP) — Rua Ovidio Pires de Campos,
225 — 5° andar — tel: 3069-6442 ramais 16, 17, 18 ou 20, FAX: 3069-6442 ramal 26
— E-mail: cappesq@hcnet.usp.br

E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar
de participar do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu tratamento na
Instituicao;

As informacgdes obtidas serdo analisadas em conjunto com outros pacientes, nao
sendo divulgado a identificagcdo de nenhum paciente;

€ garantido o direito de ser mantido atualizado sobre os resultados parciais da
pesquisa;

nao ha despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo,
incluindo exames e consultas. Também n&o ha compensagao financeira
relacionada a sua participacdo. Se existir qualquer despesa adicional, ela sera
absorvida pelo orgamento da pesquisa.

E nosso compromisso utilizar os dados e o material coletado, somente para esta

pesquisa.

6. DECLARACAO:

Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informagdes que
li ou que foram lidas para mim, descrevendo o estudo "DERIVACAO
VENTRICULOSINUSAL RETROGRADA’

Eu discuti com o Dr. FERNANDO CAMPOS GOMES PINTO, sobre a minha

decisdo em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sdo os

propésitos do estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e
riscos, as garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou
claro também que minha participagao é isenta de despesas e que tenho garantia do
acesso a tratamento hospitalar quando necessario. Concordo voluntariamente em
participar deste estudo e poderei retirar 0 meu consentimento a qualquer momento,
antes ou durante o mesmo, sem penalidades ou prejuizo ou perda de qualquer

beneficio que eu possa ter adquirido, ou no meu atendimento neste Servico.
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Assinatura do paciente/representante legal Data / /

Assinatura da testemunha Data / /

para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou

portadores de deficiéncia auditiva ou visual.

(Somente para o responsavel do projeto)

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e

Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participacao neste estudo.

Assinatura do responsavel pelo estudo Data / /
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ANEXO D
TABELA COM DADOS COMPLETOS DO DOPPLER TRANSCRANIANO
PRE OP POS OP 1 ANO
PACIENTE [ ym- vM- VM- VM- VM- VM-
ACM ACM VM- VM P R | AcMm acm VM- WM P R | Acm acm VM- MV P IR
AB  SSS AB  SSS AB  SSS
D E D E D E
1 70 61 43 45 11 075 | 80 84 54 40 091 06 80 83 53 40 086 062
2 45 48 32 36 132 071 59 58 35 39 0.9 0.6 62 64 38 41 089 061
3 53 60 23 30 150  0.91 54 56 24 28 15 094 | 70 78 45 3 094 06
4 51 56 36 35 15 075 | 66 62 43 40 115 065 | 65 64 46 40 112 064
5 49 54 34 33 14 0.7 68 64 45 41 11 065 | 70 68 47 42 11 062
6 47 50 33 37 125 075 | 60 58 35 40 095 06 62 65 39 42 08 061
7 54 58 27 32 145 085 | 70 72 38 34 10 063 | 71 73 40 35 096 06
8 46 49 24 32 13 0.8 62 63 30 33 095 07 64 62 34 36 09 067
9 65 61 38 45 14 075 | 85 87 40 38 105 062 | e84 79 43 41 11 068

VM — ACM D: Velocidade média (cm/s) na artéria cerebral média direita; VM — ACM E: Velocidade média (cm/s) na artéria cerebral média esquerda; VM AB: Velocidade média na artéria

basilar; VM SSS: Velocidade média no seio sagital superior; IP: indice de pulsatilidade; IR: indice de resisténcia.
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Apéndice

APENDICE A

Aplicagao da lei de fluxo laminar de Poiseuille no cateter de derivagao
ventricular

Jean-Louis-Marie Poiseuille foi um médico e fisico francés que
publicou diversos artigos sobre o coragdo e a circulagdo sanguinea (a
hemodinédmica) que lhe permiram estabelecer em 1844 - na sua obra "Le
mouvement des liquides dans les tubes de petits diamétres” - as leis de fluxo

laminar de fluidos viscosos em tubos cilindricos.

E conveniente ressaltar que os escoamentos se classificam também
como turbulentos ou laminares. No escoamento laminar ha um fluxo
disciplinado das particulas, seguindo trajetérias regulares, sendo que as
trajetorias de duas particulas vizinhas ndo se cruzam. Ja no escoamento
turbulento a velocidade num dado ponto varia constantemente em grandeza
e diregcdo, com trajetérias irregulares, e podendo uma mesma particula ora

localizar-se proxima do eixo do tubo, ora proxima da parede do tubo.

Em geral, o regime de escoamento na condugdo de liquidos no
interior de tubulacdes é turbulento, exceto em situagdes especiais, tais como
escoamento a baixissimas vazbdes, como ocorre em gotejadores de
irrigacdo, onde o escoamento é laminar. Muito embora isto ocorra, as
equacdes para o calculo de fluxos turbulentos sdo complexas e uma boa

aproximacao se consegue com a Lei de Poiseuille, que é:

PxR*

@= 8in

sendo Q o fluxo pela tubulagéo, P a diferenga entre as pressbdes nas duas
extremidades da tubulacdo, L o comprimento do tubo, R, o seu raio e n o
coeficiente de viscosidade do fluido em questao.

No caso do fluxo de liquor no interior de um cateter ventricular, pode-

se aplicar esta lei.
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O que verificamos na sua aplicagdo referente ao shunt
ventriculosinusal retrogrado € que em seres humanos o fluxo minimo
necessario no cateter para manter a PIC normal é de 0,33 ml/minuto, que
corresponde a producao liquérica em humanos adultos. A pressao venosa
no interior do Seio Sagital Superior €, em humanos , em torno de 5-8 mmHg,
enquanto a PIC pode variar de 5 a 15 mmHg. Para que este fluxo liquorico
seja mantido, considerando-se a viscosidade do liquor semelhante a da
agua (nos casos de LCR normal, ndo infectados), pode-se calcular que o
raio minimo de um cateter com 14 cm de comprimento (comprimento usual
total no shunt ventriculosinusal retrogrado) deve ser em torno de 0,5 mm, ou
seja, 1 mm de didmetro. Os cateteres ventriculares tém em média 1,4 mm de
didmetro interno, permitindo que num shunt com este comprimento, sem

valvula, este fluxo seja alcangado com sucesso.



