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Resumo

Introducdo: A hidrocefalia é um disturbio da fisiologia do liquido cefalorraquidiano
(LCR), usualmente associada ao aumento a pressdo intracraniana (PIC) e expansdo dos
ventriculos cerebrais. Representa uma das condi¢cdes mais comuns em neurocirurgia pediatrica.
A terceiro ventriculostomia endoscépica (TVE) é uma opcéo de tratamento a hidrocefalia que
visa eliminar a dependéncia do paciente as derivacdes ventriculo peritoneais. Embora a baixa
idade seja associada a falha da TVE, ainda nédo existe consenso sobre a realizagdo da TVE em
criancas abaixo de 24 meses. Objetivos: Mensurar a taxa de falha da TVE em criancas até 24
meses; medir a associagdo entre menor idade, diferentes etiologias da hidrocefalia e a falha da
TVE. Metodologia: Seguindo a metodologia do PRISMA-P foram identificados estudos nas
bases com os descritores relacionados & TVE, falha e lactentes, sem limite de data. Vérias
etapas foram realizadas por dois pesquisadores de forma cega e independente. Nas leituras de
resumo e texto completo aplicou-se um formulario de elegibilidade com critérios elaborados
para esta RSL. Dois instrumentos - Escala de Newcastle-Ottawa e Formulario de anélise de
qualidade - viabilizaram a anélise qualitativa que permitiu a inclusao e a extracao de dados. Os
testes Q e 12 avaliaram a heterogeneidade e o modelo de efeito randémico foi utilizado para o
célculo das estimativas metanaliticas. Os programas OpenMeta [Analyst] e Review Mananger
versdo 5.4 foram utilizados. Resultados: Foram identificados 440 estudos nas bases Pubmed,
Embase e Lilacs e 1 por referéncia de artigo. Foram retirados 134 titulos duplicados, por ndo
serem elegiveis 118 na leitura de resumos e 155 na leitura de textos completos. Dos 34 estudos
analisados 8 foram excluidos pela anélise de qualidade e apds a retirada de uma coorte repetida
foram incluidos 25 artigos. A taxa de falha da TVE variou de 14,6 a 77,8%. Nao foi possivel
calcular uma estimativa sumaria da taxa de falha dos estudos em funcéo da alta heterogeneidade
(12: 82,2). Optou-se entdo pela metanalise em subgrupos. Néo foi detectada heterogeneidade
(12=0, p=0,56) portanto, a medida metanalitica para a falha de acordo com a idade, comparando
lactentes menores de 6 meses com lactentes de 6 a 24 meses foi RR=1,73 1C95%][1,22-2,45].
Ao considerar estenose de aqueduto a categoria de base para analise de outros subgrupos o RR
metanalitico com significancia estatistica foi obtido para infec¢do 2,07 1C95%][1,13-3,79], para
hemorragia intraventricular: 2,27 1C95%[1,40-3,68], para mielomeningocele : 2,13,
IC95%][1,01-4,48]. Apesar da auséncia de heterogeneidade, o RR para lesdo de fossa posterior
foi de 1,31 1C95%:[0,69-2,40] incluiu o valor nulo e ndo foi significativo (p= 0,41). A taxa de
falha da repeticéo de TVE variou de 0-90%, as etiologias foram estenose de aqueduto, infeccao,
hemorragia e outros. Os principais achados na repeticdo do procedimento foram membrana
adicional e estoma fechado. Discussdo e Conclusdes: A medida metanalitica sumaria para taxa
de falha néo foi obtida devido a grande heterogeneidade dos estudos. Foram feitas tentativas
de agrupamento por tamanho da casuistica e por data de realizacdo que poderiam sugerir maior
dominio da técnica mas a heterogeneidade se manteve. As principais complicagdes relatadas
foram fistula liquorica e hemorragia intraoperatoria, relacionando-se com a falha da cirurgia.
N&o foi possivel avaliar os lactentes que foram submetidos & TVE em associacdo com
reservatorio de LCR. Os resultados desta RSL e metanalise confirmam que a idade menor de
6 meses é um fator prognostico para a falha da TVE e demonstram o valor prognéstico de
outras etiologias da hidrocefalia como a infeccdo, a hemorragia intraventricular e a
mielomeningocele onde o risco para a falha da TVE foi 2 vezes maior.

Palavras-Chave: Ventriculostomia, lactente, falha



Abstract

Introduction: Hydrocephalus is a disorder of the cerebrospinal fluid (CSF) physiology,
usually associated with increased intracranial pressure (ICP) and expansion of the cerebral
ventricles. It represents one of the most common conditions treated in pediatric neurosurgery.
Third endoscopic ventriculostomy (ETV) is a treatment option for hydrocephalus that aims to
eliminate the patient's dependence on shunt. Young age is associated with surgery failure, and
it is not clear whether or not ETV should be performed in children under 24 months old.
Objectives: Measure the failure rate of TVE in children under 24 months old; measure is a
relation between failure and younger age and hydrocephalus etiology. Methodology: This
review was developed observing the parameters of the PRISMA-P guidelines. Systematic
search using PubMed Embase and Lilacs using respective entry terms for each mesh terms
ETV, failure and infants was carried out. the articles were chosen by reading abstracts, full text,
applying the eligibility form and quality analysis - newcastle scale and quality form. The data
were analyzed in OpenMeta[Analyst] and Review Mananger version 5.4, The Q and I2 tests
and random effect model were used to derive the meta-analytic estimates. Results: 440 studies
were identified in Pubmed, Embase and Lilacs databases and 1 by article reference. 134
duplicates were removed, as 118 were not eligible when reading abstracts and 155 when
reading full text. Of the 34 studies analyzed, 8 were excluded by the quality analysis and, after
the removal of a repeated cohort e cohort, 25 articles were included. The failure rate of TVE
ranged from 14.6 to 77.8%. It was not possible to calculate a summary estimate of the failure
rate of the studies due to the high heterogeneity (I2: 82.2). Subgroup analysis was chosen The
RR for age 1.73 C195%:[1.22-2.45]; the RR for etiology, comparing each onde with aqueduct
stenosis, were: infection 2.07 CI95%][1.13-3.79], intraventricular hemorrhage RR: 2.27
Cl195%[1.40-3.68], RR for spinal dysraphism: 2.13 CI195%][1.01-4.48]. The RR for posterior
fossa-space occupying lesions was 1.31 1C95%:[0.69-2.40], and not statistically significant.
The failure rate for re-do ETV ranged from 0- to 90%, the re-do ETV etiologies were aqueduct
stenosis, intraventricular infection, hemorrhage and others. The main intraoperative findings
were extra membrane and closed stoma. Discussion and Conclusions: Due to the great
heterogeneity of the sample, it was not possible to calculate the failure rate of infants. The most
reported complications were CSF fistula and hemorrhage, related to the failure of the surgery.
It was not possible to evaluate infants who underwent ETV in association with a CSF reservoir.
The results of this systematic review and meta-analysis confirm that the age untill 6 months
old is a prognostic factor for the failure of ETV and demonstrate the prognostic value of other
aetiologies of hydrocephalus such as infection, intraventricular hemorrhage and
myelomeningocele, in which the risk for ETV failure was 2 times higher

Key-words: Endoscopic third ventriculostomy, infant, failure
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Lista de Siglas
DI: diabetes insipidus;
DVE: derivacéo ventriculo externa
DVP: derivagéo ventriculo peritoneal
F: falha
HIC: hipertensdo intracraniana
HSD: hemorragia subdural
IC: intervalo de confianca
LCR: liquido cefalorraquidiano
Lilacs: literatura latino-americana e do Caribe em ciéncias da salide

Mc HC: do inglés Multi-categorical Hydrocephalus Classification sendo traduzido como “classificagao

multicategédrica da Hidrocefalia”
MMC: mielomeningocele
NA: ndo se aplica
PIC: pressdo intracraniana
PGPASCM: pdés-Graduagdo em Pesquisa Aplicada a Salde da Crianca e da Mulher

PRISMA-P: do inglés “Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses -

Protocol ” traduzido por “Itens essenciais a serem referidos em revisdes sistematicas e metanalises - Protocolo”
REBRATS: rede Brasileira de Avaliacdo de Tecnologia em Satde
Re TVE: repeti¢do de TVE
RR: risco relativo
RSL.: revisédo sistematica da literatura

STROBE: do inglés “Trengthening the Reporting of OBservational studies in Epidemiology, sendo

traduzido por “reforgando o relato de estudos observational em epidemiologia”.

TVE: terceiro ventriculostomia endoscopica
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1. Introducéo

A hidrocefalia refere-se a um distarbio da fisiologia do liquido cefalorraquidiano
(LCR), usualmente associada ao aumento a pressdo intracraniana (PIC) e expansdo dos
ventriculos cerebrais. Tem uma incidéncia média de 1 caso por 1.000 nascidos vivos e

representa uma das condi¢des mais comuns em neurocirurgia pediatrica (1).

Na primeira metade do século XX, a tentativa de tratamento de hidrocefalia era
realizada por craniotomia (1,2) ou por endoscopios primitivos (1,3), ambos com taxas de
morbimortalidade inaceitdveis. Com o surgimento das derivacdes ventriculares com
mecanismo de valvula, os shunts tornaram-se o tratamento padrdo, porém ainda com taxas de
falha e complicacdes ndo satisfatérias. Em meados de 1990 (1,4), o instrumental para
realizacdo de endoscopia cerebral e a técnica cirirgica foram aprimorados e a terceiro
ventriculostomia endoscopica (TVE) emergiu como alternativa factivel para tratamento de

algumas formas de hidrocefalia (1).

Inicialmente, as indicaces de TVE eram restritas a hidrocefalia obstrutiva ou néo-
comunicante (5-7), principalmente em casos de estenose de aqueduto, sendo uma ferramenta
de tratamento que poderia evitar a dependéncia vitalicia a shunts (6,8-10). Posteriormente, a
TVE também passou ser considerada para alguns pacientes com hidrocefalias comunicantes

de diferentes etiologias (1,11,12), com o pensamento que “o melhor shunt é nenhum shunt”
(5).

Com a popularizacdo do método endoscopico, houve um aumento de relatos de
complicacBes (13,14), bem como da taxa de falha de método, apesar de as mesmas ainda

serem subnotificadas (9,10,15).

No que diz respeito a faixa etaria, é descrita a associagdo entre menor idade e maior
probabilidade de falha da TVE. Porém, da mesma forma que a TVE teve as suas aplicacoes
praticas expandidas no que diz respeito a etiologia, também teve no que diz respeito a faixa

etaria, atingindo inclusive lactentes.

E importante identificar as falhas e complicacdes do procedimento em criangas com
idade inferior a 24 meses de modo a contribuir para o aprimoramento da técnica. Ainda mais

importante é conhecer os fatores prognosticos que estdo associados a falha da TVE.
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O método escolhido para responder a estas questdes foi uma Revisdo Sistematica da
Literatura (RSL) dos estudos publicados desde a implementacdo da TVE. Na presenca da
homogeneidade entre os estudos procurou-se obter estimativas metanaliticas da taxa de falha e
do risco relativo (RR) associado aos fatores prognosticos. Para tal, a categoria que apresentou
menor taxa ou incidéncia de falha foi considerada a categoria de base com a qual as outras
categorias foram comparadas. Foram entdo realizadas diversas analises de subgrupos, nos quais
n&o havia heterogeneidade ou a heterogeneidade era considerada pequena. Especial atengéo foi

dada ao tempo de seguimento minimo e analise de qualidade e risco de vieés.

Os resultados séo apresentados inicialmente com os estimadores da taxa de falha em
todos os artigos e, posteriormente, com os estimadores do risco relativo (RR) por subgrupos
segundo fatores prognosticos — idade e diferentes etiologias da hidrocefalia. O viés de
publicacdo foi analisado graficamente nas metanalises. As complicacdes do procedimento
foram descritas por artigo, quando relatadas. Em alguns dos estudos incluidos estavam
presentes a repeticdo de TVE e de TVE associada a reservatorio de LCR - que também foram

descritas e quando possivel analisadas.

Ainda que a heterogeneidade tenha dificultado a obtencdo de uma medida sumaria a
da taxa de falha, as outras medidas encontradas na analise de subgrupos confirmam hipo6teses
e achados anteriores que sdo contemplados pelas consideracGes fisiopatoldgicas a respeito da
etiologia da hidrocefalia, imaturidade dos sistemas de absorcdo de LCR e a presenca de

fontanelas pérvias.

Ao sumarizar de forma sistematica os achados destes 25 estudos esta RSL e metanalise
contribuem para o conhecimento dos fatores prognosticos para a falha da TVE que devem ser

considerados na tomada de decisdo ao adotar tal procedimento.
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2. Justificativa

A hidrocefalia € uma condicdo frequente e seu tratamento corresponde a cerca de 40%
do volume cirdrgico em servigos de Neurocirurgia (16), seja por colocacdo ou revisdo de
derivacdes ventriculo peritoneais (DVP), por derivacGes ventriculares externas (DVE), por
outras derivagdes ventriculares ou por TVE. Quando se fala especificamente do seu tratamento
em lactentes, os resultados sdo menos satisfatorios quando comparados aos resultados em

criangas maiores que 2 anos, inclusive quando a opgéo escolhida é endoscopia.

Por se tratar de uma estrato populacional em que o manejo é mais delicado, essa
revisdo vem com o intuito de discorrer a respeito da realizacdo da TVE nessa faixa etaria, uma
vez que seria uma tentativa de o lactente ter o tratamento da hidrocefalia sem ter uma vida

inteira dependente da valvula.

Ao realizar uma busca nas bases Lilacs, Embase e Pubmed ndo foi encontrada
nenhuma revisao sistematica que contemplasse fatores prognosticos para falha de TVE em
lactentes (Gltima atualizacdo em 11/10/2019).
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3. Objetivos

3.1. Geral

Realizar uma reviséo sistemética dos estudos que descrevem os fatores progndsticos

da falha da terceiro ventriculostomia endoscépica em lactentes.

3.2. Especificos
3.2.1. Mensurar a taxa de falha da TVE em criancas até 24 meses (lactentes)
3.2.2. Mensurar o risco relativo associado aos fatores progndsticos:
Menor idade (6 meses em relacdo a 6-24 meses)

Etiologia da hidrocefalia (demais etiologias em relacdo a estenose de

aqueduto)
3.2.3. Descrever as complicaces cirdrgicas nesses pacientes

3.2.4. Descrever como se comportam os lactentes submetidos a TVE que
possuem mecanismos de retirada de LCR ap6s a cirurgia (reservatorios

intraventriculares, DVE ou punc¢éo lombar)

3.2.5 Descrever a taxa de falha em lactentes (até 24 meses) submetidos a nova
TVE e as relagbes desta com etiologia e grupos etarios, bem como achados cirdrgicos

nesses pacientes
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4. Referencial tedrico

4.1. Hidrocefalia

A hidrocefalia é definida como um acimulo anormal de LCR em uma porg¢do ou na
totalidade do sistema ventricular, que se apresenta ou ja se apresentou com pressao
intracraniana elevada (16). Na populacdo global, tem uma prevaléncia de 84,7/100.000, com
um intervalo de confianga (IC) de 95% de 61,9-115,9. A prevaléncia estratificada por idade é
de 71,9/100.000 [IC:95% 58,3-88,6] na populacdo pediatrica, de 10,9/100.000 [IC:95% 4,9-
24,7] em adultos e de 174,8/100.000 [I1C:95% 66,8-457,6] em idosos (17).

A incidéncia da hidrocefalia congénita varia de 123,3/100.000 nascidos vivos
[IC:95% 97,5-151,9], em paises subdesenvolvidos e em desenvolvimento, a 78,7/100.000
nascidos vivos [1C:95% 67,9-90,2], em paises desenvolvidos (18). As incidéncias disponiveis
revelam que os continentes africano e sul-americano atingem valores que variam de 145 a 316
por 100.000 nascidos vivos (18).

4.1.1. Embriologia e anatomia

4.1.1.1. Embriologia do sistema ventricular

A formagdo embriolégica do sistema ventricular da-se em paralelo com a formacéo
do tecido cerebral. Ap6s o fechamento do tubo neural, trés dilatacdes, as vesiculas primitivas,
sdo formadas na sua extremidade cefalica. Essas vesiculas séo, no sentido cefalo-caudal: o
prosencéfalo, o mesencéfalo e o rombencéfalo (19,20). Na quinta semana de gestacdo, o
prosencefalo da origem ao telencéfalo (que originara os hemisférios cerebrais) e ao diencéfalo;
o rombencéfalo da origem ao metencéfalo (que originara o cerebelo e a ponte) e o0 mielencéfalo
(bulbo), conforme mostrado na Figura 1. As cavidades remanescentes no interior dessas
vesiculas em desenvolvimento comunicam-se com o lumen do tubo neural, representando o
que ira se tornar os ventriculos cerebrais. A cavidade do rombencéfalo sera o quarto
ventriculo, a cavidade do diencéfalo sera o terceiro ventriculo e as vesiculas do telencéfalo
serdo os dois ventriculos laterais. O limen do mesencéfalo conecta o terceiro e o quarto
ventriculo, tornando-se mais estreito posteriormente e sendo denominado aqueduto cerebral

(19). Durante a fase de desenvolvimento inicial dos ventriculos, eles passam por uma expansao



15

macica, com crescimento superior ao tecido cerebral circunjacente. Ao alcancar a razao
méaxima ventriculo/tecido cerebral, o tecido cerebral ultrapassa o crescimento ventricular e leva
a uma mudanca da configuragdo dos ventriculos para a forma adulta. Esse processo ocorre de

sentido caudal para rostral (19).

3 vesiculas 5 vesiculas Derivados adultos
primirias secundarias de
Paredes Cavidades

Parede Cavidade
_ Hemisféncs Ventriculos laterais

Tekencéfalo — —— plastiicin
N =T = \
- Prosancéfalo
] 4 P T » Tdamo, etc. Terceiro ventriculo
{ Dwenicefalo —— \
—3. A » Mesencéfalo Aqueduto
') 77— Masencétalo > Mesencélalo — ¢
{4 ‘ ' » Ponte Parte superior
' . - y do quario ventriculo
Iy ~ ot |
\) \‘ - Metoncitalo £ { *  Cerebelo
Reogionono AR * Bulbo Parte infarior
" " > ' do quarto ventriculo
\ Mielono S
NeSenotis: Medula espinal

Figura 1: Vesiculas encefalicas indicando os seus derivados adultos das suas paredes e cavidades - Extraido de Moore 2010 (20).

4.1.1.2 Anatomia do espaco subaracndideo e suas cisternas

O espaco subaracnoideo, situado entre a pia-mater e a membrana aracnoide, expande-
se na base do cranio, em torno do tronco encefélico, e na incisura da tenda do cerebelo para
formar compartimentos preenchidos por liquido cefalorraquidiano. Numerosas trabéculas,
septos e membranas cruzam 0 espago entre a pia-mater e a membrana aracnoide externa,
dividindo o espaco subaracndideo em compartimentos menores, denominados cisternas
(19,21). As cisternas subaracnodideas sdo divididas em dois grupos: supratentorais e

infratentoriais, conforme pode ser visto na Figura 2 (22).

Cisternas Subaracnoides

I - Cisternas supratentoriais II - Cisternas infratentoriais
* Anterior (parasselar) e Aniesior
— Carotidea
— Quizsmdtica - gﬂlwc"ly
— Dalamina termingllis - o E_-pmuﬂa.
— Olfatéria — Pré-bulbar
— Sylviana « Lateral
= Lateral (parapeduncular) — Ambiens— porciopostesior
— Crural

— Cerebalo-pontima

— Ambisn: —porgioantsrior .
* Postenor

= Posterior (tentoral)

— Quadrizeminal — Magna
— Do lelum interpacitum — Cersbalar
= Superor (caloso) * Supenor
— Docorpo caloso — Vermiana
— Hemusfiriea — Hesmusfarica

Figura 2: Cisternas subaracnoideas - traduzido e adaptado de Yasargil 1984 (22).
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Das cisternas infratentoriais, as de maior importancia para a TVE sdo as cisternas

interpeduncular e pré-pontina (Figura 3).

A B _—
wtorped, Cict — 2} = = MC'O,C:,":
— PCA
Ambient Cist.- =y
v
Prepon Cist. —Bos A
interped.Cist ST ks A
- N
N AICA
Propon, Cist —— A
J
: Xl
~PICA
Promed. Cat.
——Vert A
Cist. Mogna
Ant. Sp.Cist ’
— —
Cc . X B Vol Golen
Bas V. — . /. \./‘,Av — Quad Cat.
Ambient Cist. ¢ * ———— Car,Mas Fiss.
PCA. +— ; % SupCarCin
Intarped. Cist 4% i 0 ey,
i f — Cax Pon, Cist.
Ty Fon Fiss Sup Limb
SCA R VI PLCA
= _ B e P Fiss nf b =)
X AT s XXX XX X1
AICA Coc wd Cist. i
Bas. A~ PIC.A viLvin

Xt

Premed. Cist. XN

Premed Cist

; :
AntSp.Cish.— wpon Cie

Post Sp. Cist

Figura 3: Cisternas da fossa craniana posterior: interpeduncular (vermelho), pré-pontina (azul-escuro), pontocerebelar
(alaranjado), pré-bulbar (roxo), cerebelobulbar (amarelo), colicular (verde claro), cerebelar superior (marrom) e magna (azul
claro). A cisterna circundante (verde escuro é supratentorial). AICA: artéria cerebelar inferior anterior; Ant: anterior; Bas:
basilar; Car: cardtida; Cer: cerebelar; Cer. Mes.: cerebelo mesencefalica; Cer. Pon.: pontocerebelar; Cist: cisterna; Comm:
comunicante; Fiss: fissura; Inf.: inferior; Interped: interpeduncular; PCA: artéria cerebral posterior; PICA: artéria cerebelar
postero-inferior; Post: posterior; Premed: pré-bulbar; Prepon: pré-pontina; Quad: colicular; SCA: artéria cerebelar superior;
Sup: superior; V: veia; Vert: vertebral - Extraido de Rhoton 2000 (21).

A cisterna interpeduncular relaciona-se com a porcdo anterior da incisura tentorial e
esta situada entre os pedunculos cerebrais e as folhas da membrana de Liliequist (19,21). A
parede posterior dessa cisterna é formada pela substancia perfurada posterior. Sua borda
superior esta situada posteriormente aos corpos mamilares, enquanto a sua borda inferior
localiza-se na juncdo do mesencéfalo com a ponte. Além disso, é limitada inferior e

superiormente pela membrana de Liliequist (19,21).
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A membrana de Liliequist origina-se da membrana aracnoide externa que reveste o
processo clindideo posterior e 0 dorso da sela turcica. Conforme essa membrana se projeta para
cima a partir do dorso selar e através do espaco entre os nervos oculomotores, ela da origem a
duas laminas de aracnoide distintas: diencefalica e mesencefalica (Figura 4). A membrana
diencefalica € mais espessa e, geralmente, ndo contém perfuragdes. Liga-se aos corpos
mamilares e separa as cisternas quiasmatica e interpeduncular. A membrana mesencefélica é
mais fina e se fixa ao longo da juncdo do mesencéfalo com a ponte. E frequentemente
incompleta e contém uma abertura através da qual a artéria basilar ascende para alcancar a

fossa interpeduncular (21).

Os nervos oculomotores cursam na parede lateral da cisterna interpeduncular e
formam os pilares aos quais se fixam os folhetos da membrana de Liliequist. A cisterna
interpeduncular contém as artérias talamoperfurantes posteriores, a bifurcacdo da artéria
basilar, as origens das artérias cerebral posterior, cerebelar superior e coroideias meédio-
posteriores e as veias peduncular, comunicante posterior, pontomesencefalicas antero-

medianas e do sulco pontomesencefalico (21).

Figura 4: Membrana de Liliequist e sua relagdo com cisternas subaracnéideas. A, corte parassagital a esquerda da linha média.
B, a parede aracnoide ventral das cisternas quiasmatica, carotidea, interpeduncular, pré-pontina e pontocerebelar foi removida.
Observar em ambas figuras a relacdo do assoalho do I11° ventriculo e membrana de Liliequist com a artéria basilare o 11l e IV
nervo craniano, bem como com a ponte o tronco cerebral. A: artéria; ACA: artéria cerebral anterior; AICA: artéria cerebelar
inferior anterior; Ant: anterior; Arach: aracnoidea; Bas: basilar; Car: carétida; Cer. Med.: cerebelo bulbar; Cer. Pon.:
pontocerebelar; Cist: cisterna; Comm: comunicante; Dien: diencefalica; Infund.: infundibular; Interped: interpeduncular;
Mam: manilar; Med: medial; Memb: membrana; Mes: mesencefélica; N: nervo; Pit: hipdfise; Pon: pontinha; Post: posterior;
Prepon: pré-pontina; Quad: colicular; SCA: artéria cerebelar superior; Sup: superior; V: veia; Vent: ventriculo - Extraido de
Rhoton 2000 (21).
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A cisterna pré-pontina é separada da cisterna interpeduncular pelo folheto
mesencefalico da membrana de Liliequist. A borda inferior da cisterna esté situada no nivel do
sulco pontobulbar. As suas bordas laterais sdo separadas das cisternas ponto-cerebelares por
duas membranas pontinas anteriores. Estas cruzam os nervos oculomotores superiormente e,
em seguida, estendem-se inferior e medialmente aos nervos abducentes, tornando-se
progressivamente mais finas até desaparecerem na por¢do anterior da ponte. A artéria basilar
cursa dentro dessa cisterna, onde da origem a artéria cerebelar inferior anterior, conforme

observado na Figura 4 (21).

4.1.1.3 Anatomia do sistema ventricular

O sistema ventricular consiste em quatro cavidades que se comunicam livremente,
preenchidas por LCR: dois ventriculos laterais, um terceiro ventriculo e um quarto ventriculo
(19,23).

Cada ventriculo lateral € divido em corpo, atrio e cornos frontal, occipital e temporal.
O corpo ocupa o lobo parietal e estende-se a partir da por¢céo posterior do forame de Monro,
ou forame interventricular, até o ponto em que o septo pelUcido desaparece e 0 corpo caloso e
o férnix se encontram. O corpo é continuo com o atrio ventricular e este com o corno occipital,
através da sua curvatura posteromedial no lobo occipital. O corno temporal estende-se
posteromedial e inferiormente em torno do pulvinar do tadlamo, a seguir virando-se

anteriormente na por¢do medial do lobo temporal (19,23).

O corno frontal de cada ventriculo vai do forame de Monro até o lobo frontal (Figura
5). A sua parede medial é formada pelo septo peltcido, separando os cornos frontais de cada
lado. A parede anterior e teto sdo formados pelo joelho do corpo caloso. A parede lateral €
formada pela cabeca do nucleo caudado e o assoalho, pelo rostrum do corpo caloso (Figura 6)
(19). O forame de Monro comunica os ventriculos laterais de cada lado com o terceiro
ventriculo e é confinado anteriormente pela juncdo do corpo e da coluna do fornix e,
posteriormente, pela convexidade anterior do tubérculo do talamo. As estruturas que passam
pelo forame de Monro séo o plexo coroide, ramos distais da artéria coroideia pdstero-medial e
veias talamo-estriada, coroideia superior e septal, conforme observado nas Figuras 5 e 6
(19,23).
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Figura 5: Assoalho do ventriculo lateral direito. Ant Caud V: veia caudada anterior; Body Fornix: corpo do férnice; Caud.
Nucl: nacleo caudado; Chor Plex: plexo coroide; Col Fornix: Coluna do férnice; rostrum corp call: rostro do corpo caloso;
Sup Ch V: veia coroidea superior; Thal Str V: veia tdlamo estriada - Extraido de Rhoton 2002 (23).

Internal Cefe\l/?glr! Posterior Limb
Fornix Thalamus
Choroid Plexus —

Figura 6: Relacfo da cépsula interna com o ventriculo lateral direito. O brago anterior da capsula interna é separado do
ventriculo lateral pelo nucleo caudado, enquanto o brago posterior é separado do ventriculo pelo tadlamo. O joelho alcanca a
superficie ventricular na &rea lateral ao forame interventricular, no espago entre o ndcleo caudado e o tdlamo. A metade direita
do corpo do férnice foi removida para expor as veias cerebrais internas no teto do terceiro ventriculo - Extraido de Rhoton
2002 (23).
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O terceiro ventriculo esta localizado na linha média, que na porcdo postero-inferior
comunica-se com o aqueduto de Sylvius, ou aqueduto cerebral. O teto do terceiro ventriculo,
que vai do forame de Monro anteriormente até o recesso suprapineal posteriormente, é formado
por quatro camadas: tecido neural (corpo do fornix, crura e comissura posterior do hipocampo,
septo peldcido), duas camadas de tela coroideia e uma camada vascular que se situa entra as
duas camadas de tela coroideia (19,23). O assoalho do terceiro ventriculo é formado por
estruturas diencefalicas, no segmento anterior, e por estruturas mesencefalicas no segmento
posterior. Essas estruturas sao, no sentido antero-posterior: o quiasma éptico e o recesso optico,
o infundibulo do hipotalamo e o recesso infundibular, o tuber cinéreo do hipotalamo, os corpos
mamilares, a substancia perfurada posterior e o tegmento do mesencéfalo (19,23). A parede
posterior do terceiro ventriculo € formada, na porcéo cranio-caudal, por: recesso suprapineal,
comissura habenular, glandula pineal e o seu recesso, comissura posterior e o aqueduto de
Sylvius (que conecta o terceiro ao quarto ventriculo) (19). A parede lateral é formada
superiormente pela superficie medial da por¢do anterior do tdlamo e inferiormente pelo
hipotalamo e subtalamo (Figuras 7 e 8). Observa-se ainda a massa intermédia ou aderéncia
intertalamica, que corresponde a estrutura de substancia cinzenta que se estende de um talamo
a outro (19,23).

Massa Inter.
o, Thalamus
Corp.Call. p -- HTelo ”
{ ippo.Comm.
Se.pt. Pel. — - Hab. Comm.
Fornix — N0 Suprapineal Recess
F. Monro — —% = Pineal Recess
Ant.Comm. — A% % Post. Comm.
Hypothal. Sulc. ' . Aqueduct
lamiler ———— ( G : Post. Perf. Subst.
O.Recess — - \ N Midbrain
O.Ch: /7 Mam. B
ON. £ / ] Hypothal
Infund. Recess —— ¢
Infund. —m
Pit.Glond—" /

/ /
TuberCin” Il

Figura 7: Corte sagital mediano do Il ventriculo. Corp Call: corpo caloso; Sept Pel: septo pellcido; F Monro: forame de
Monro; Ant Comm: comissura anterior; Hypothal Sulc: sulco hipotalamico; Lam Ter: lamina terminallis; O Recess: recesso
oOptico; O Ch: quiasma 6ptico; O N: nervo dptico; Infund recess: recesso infunbidular; Infund: infundibulo; Pit Gland: glandula
pituitaria; Tuber Cin: taber cinério; Il1: 111° nervo craniano; Hypothal: hipotadlamo; Mam B: corpos mamilares; Midbrain:
mesencéfalo; Post Perf Subst: substancia perfurada posterior; Aqueduct: aqueduto; Post Comm: comissura posterior; Pineal
recess: recesso pineal; Suprapineal recess: recesso suprapineal; Hab Comm: comissura habenular; Hippo Comm: comissura
hipocampal; Tela: tela corioidea; Thalamus: tAllamo; Massa Inter: massa intermédia - Extraido de Rhoton 2002 (23).
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Figura 8: Assoalho do 111 ventriculo. Extraido de Rhoton A, visdo inferior do I11° ventriculo, com demonstragdo das estruturas
vasculares. B, visdo inferior, sem estruturas vasculares; a seta amarela demonstra o local onde é feita a fenestracéo da TVE.
CN II: 1l nervo craniano, Chiams: quiasma; Pit Stalk: haste hipofisaria; MCA: artéria cerebral média; A Ch A: artéria coroidea
anterior; CN I11: I11° nervo craniano; PCA: artéria cerebral posterior; V of Galen: veia de galeno; Aqueduct: aqueduto cerebral;
Thal Perf A: artéria tdlamo-perfurante; P Co A: artéria comunicante posterior; Car A: artéria carotidea; Mam Boy: corpos
mamilares, Post Perf Subst: substancia perfurante posterior; Ped: pedinculo; tuber cin: taber cinério - Extraido de Rhoton
2002 (23).

O aqueduto cerebral, que conecta o terceiro ao quarto ventriculo, é a por¢do mais
estreita do sistema ventricular. E o sitio mais comum de obstrug&o, com uma extens&o estimada
de 18mm. O antro do aqueduto tem forma triangular, com o assoalho localizado dorsalmente e
formado pela comissura posterior e as bordas da substancia cinzenta do mesencéfalo,

principalmente o nucleo rubro (19).

O quarto ventriculo é uma cavidade da linha média, em forma de tenda, localizada no
centro da fossa posterior, entre o tronco encefalico e o cerebelo. Conecta-se rostralmente com
0 aqueduto cerebral e caudalmente com o canal central da medula espinal, inferoposteriormente
com a cisterna Magna (a partir do forame de Magendie) e lateralmente com a cisterna
cerebelopontina, através dos forames de Luschka. Repousa ventralmente ao cerebelo,

dorsalmente a ponte e porg¢do superior do bulbo, medialmente aos pedinculos cerebelares (19).

4.1.2. Fisiologia do LCR

A taxa de producdo liquorica normal encontra-se entre 0,20-0,35ml/minuto e este é
um processo ativo, independente de pressdo, que ocorre principalmente nos plexos coroides
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(70-90%) e, em menor porcentagem, nas células de revestimento ependimario e no endotélio
dos capilares cerebrais. O LCR flui pelas cavidades ventriculares a partir dos forames de Monro
ou do IV ventriculo, sendo absorvido pelas vilosidades aracnoides e delas para o sistema
venoso, atingindo os seios durais. A absorcao é um fendmeno passivo e a sua taxa depende da
pressdo liquorica. A pressdo intracraniana, que pode ser definida como pressao hidrostatica do
LCR, € o resultado do equilibrio entre a producdo de LCR, a sua absor¢éo pelo sistema venoso
e a resisténcia ao seu fluxo (16). A hidrocefalia pode ocorrer nas seguintes situagdes: aumento
da resisténcia a circulacdo do LCR em qualquer ponto da sua producéo até a sua absorcao nas
vilosidades aracnoides (cerca de 95% dos casos); superproducdo de LCR em pacientes com
resisténcia normal; aumento da presséo nos seios venosos, a depender da complacéncia cerebral
(16).

4.1.3. Classificacdo das hidrocefalias

Existem diversas classificacGes para as hidrocefalias, considerando a velocidade de
instalacdo, a etiologia ou a topografia da les&o. Inicialmente, foram classificadas por Dandy,
em 1919, em comunicantes e ndo comunicantes, considerando a comunicagdo entre 0s
ventriculos laterais e 0 espaco subaracnoideo. Russel expandiu o conceito para obstrucdo em
qualquer espaco liquérico importante, incluindo sistema ventricular e espaco subaracndideo,
classificando as hidrocefalias em obstrutivas e ndo obstrutivas (24). Diversos outros conceitos
e teorias foram propostos ao longo dos anos, mantendo-se sempre o desafio de uma

classificacdo ideal.

Para ilustrar a complexidade de combinagdes que podem ser feitas, em 2010, Oi
prop6s uma Classificacdo Multicategorica da Hidrocefalia (Multi-categorical Hydrocephalus
Classification - Mc HC), conforme pode ser observada na Figura 9 (24), com objetivo de
contemplar as deficiéncias das classificacdes até entdo publicadas. Foram criadas 10 categorias,
resultando em 54 subtipos de hidrocefalia. Apesar de englobar muitos aspectos relevantes no
entendimento da hidrocefalia, essa classificacdo ndo é prética e, portanto, ndo parece ser

factivel de ser utilizada no dia a dia da rotina médica.



Subjects Categories Subtypes =+ /e=¥ reference)
I. Onset (Pre-/Post-natal) 1 Congenital 2 Acquired
Onset {Age) 1 Fetal [POCH Stage ( )] 2 Neonatal 3 Infantile
4 Child 5 Adult **04, S)
Others ( )
IL. Cause 1 Primary 2 Secondary 3 Idiopathic
IL. Underlying Lesion I Dysgenetic Syndromic ( )
Patient 2 Post hemorrhagic 3 Post meningitic 4 Post traumatic
S5 With Tumor / Cyst / Mass Lesions others ( )
IV. Symptomatology (Head) 1 Macrocephalic 2 Normocephalic 3 Microcephalic
(Symptom) I Occult (asymptomatxc) 2 Symplomatic 3 Oven
(Conciousness & Mentality) | | Comatose 2 Swparous 3 Dementia
4 Retarded athers ( ) **%[Hakim. S)
{Syndrome: )} | 1 Hydrocephalus / Parkinsonism Complex **|Oi, §)
‘ V Mynology 1 Commm;c:l'n; 2 ;dmmn;:t;:g "‘ibndy.TVEl
CSF Circulation (Occlusion) | 3 Non-obstructive 4 Obstructive **s[Russell. DS |
(Accumulation) 1E 1 # fusrnsl i.l‘lllhﬂnl LAR
4 Localized S Minor Pathway ::;g?gollii —
cw (Isolated Compartment) | Isolated Compartment: {1 UH 2 IFV 3 IRV 4 ICCD 5 DCH
6 DLFV 7 HMH others ( | **4[Rekate, H]**[OL. S|
“&":’S",lﬁﬁ 4 S Te— & Jncnel e ::{ﬁ*&f.' Cl
VIL Chronology (Phase) 1 Acute 2 Chronic 3 Long standing
(Progression) | 1 Progressive 2 Spontaneously Amested_**{0%. 5]
VIIL Post-shunt 1 Shunt dependent 2 Shunt independent
IX. Post-neurandoscopic I Slit ventnicle syndrome 2 Postoperative Subdural Hematoma
Ventriculostomy [NEV] | 1 NEV dependent 2 NEV independent
X. Others Others ( )

* ICP = Intracrunial Pressure, CSF = Cercbrospinal Fluad, NEV = Newroendscopic Ventriculostomy, UH = Unilateral Hydrocephalus,
IFV = Isolated Fourth Ventricle, [RV = Isolated Rhombencephalic Ventricle, ICCD = Isolated Central Canal Dikatation, DCH = Double
Compartment Hydrocephabus, DLFV = Dispropartionately Large Fourth Ventricle, HMH = Hydromyelic Hydrocephalus

“Rdeunu 1. Hydromyelic Hydrocephalus: Ok, S et al: Journal of Newrosurgery 74: 371.379, 1991

2. Experimental Models of Cangenatal Hydrocephalus and Compatible Cliical Types: Oi, S et al: Child’s Nerv Syst 12: 292.302, 1996,
3. Perspective Classification of Cangenatal Hydrocephalus|PCCH Stage 1.V): O4, S et al: Journal of Neurosurgery 88: 685, 1998

4. Long-standing Overt Ventriculomegaly in Adults [LOVA]: Ou, S et al: Journal of Neurosurgery 92: 933.940, 2000
5. Hydrocephalus-Parkinsonism Complex: Oi, S et al: Chald’s Nerv Syst 20: 37.40, 2004
6. Evolution Theory of CSF Dynamics and Minor Pathway Hydrocephalus: Oi, S and Di Rocco, C: Child's Nerv Syst 22: 662.669, 2006
7.Mulﬁ-cmpial"yd:omﬂnlu€lnim1hlcll€| 0i S: Jounal of hydrocephalus Yol 2 No 1, 2010

***Reference: 8. Communicating/ Non-communicating Hydrocephabas: Dandy, WE: Ann Surg 70: 129-142, 1919 and

Dandy, WE & Blackfan, KD: Am J Dis Child 8: 406-4&2.19]4
9. Obstructive/ Non-obstructive Hydrocephalus: Russell, D: Medical research council. Special report series No. 265, His Magesty's
Stationery Office. London ppl 12-113.

10. Normal Pressure Hydrocephalus: Hakim, S & Adams, RD J Newsol. Sci. 2: 307.327, 1965

11. Bulk flow in CSF system: Sato, O and Bering, EA- Acta Neurol Scand 51: 111, 1975

12. Ventriculomegaly induced by Pulse Pressure: D Rocco C et al: J Newrasurg 42: 683.689, 1975

13. A Unifying Theary -Extraparenchymal and Intraparenchymal Fluad Accamulation: Raimondi, AJ: Chald’s Nerv Syst 10, 2-12, 1954
14, Dynamics of CSF as a Hydraulic Circuit: Rekate, HL Semin Pediatr Newrol 16: 9-15, 2009

Figura 9: Classificacdo Multicategdrica da hidrocefalia - Extraido de Oi, 2010 (24).
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A hidrocefalia tem multiplas causas, congénitas ou adquiridas, envolvendo resisténcia

a circulacdo do LCR, bem como a sua produgdo e o aumento da pressdo nos seios venosos

(Quadro 1). Pode ainda estar associada a outras doencas ou sindromes (25), ou ser considerada

idiopatica, fato que ocorre em até 14% dos casos (16).

O aumento da resisténcia ao fluxo de LCR pode estar presente em casos de meningites,

ventriculites, hemorragias intraventriculares, tumores intracranianos por compresséo direta ou

indireta do sistema ventricular ou ainda por hiperproteinorraquia. Os papilomas de plexo

coroide podem se manifestar com hiperproducédo liquérica. O aumento de pressdo de seios

venosos pode ser observado em casos de craniossinostoses, acondroplasia e trombose de seios

venosos (16).

Cause

Proposed mechanism

Acquired hydrocephalus
Inflammatory
Subarachnoid haemorrhage or infection
Intraventricular haemorrhage or infection
Neoplasm
Parenchymal brain tumour
Spinal cord tumour

Disseminated tumour

Choroid plexus tumour
Choroid plexus tumour

Choroid plexus tumour or hyperplasia

Vascular

Vascular malformation

Disordered cerebral venous function

Congenital or developmental hydrocephalus
Congenital aqueduct stenosis

Neural tube defects—eg, myelomeningocele and
Chiari Il malformation

Posterior fossa malformations

Developmental cysts
Congenital foramen of Monro atresia

Arachnoid scar

Ependymal scar

Mass effect
Altered CSF composition

Tumours with meningeal infiltration—eg, primitive
neuroectodermal tumour

Altered CSF composition
Mass effect
Altered choroid plexus function

Ventricular obstruction—eg, vein of Galen
malformation; venous hypertension—eg,
arteriovenous malformation

Extrinsic venous obstruction—eg, skeletal
dysplasias; intrinsic venous obstruction—eg,
venous sinus thrombosis; idiopathic venous
dysfunction—eg, congenital idiopathic
hydrocephalus

Third ventricle outlet obstruction

Third or fourth ventricle outlet obstruction; altered
venous compliance; arachnoid or ependymal scar

Fourth ventricle outlet obstruction—eg Dandy-
Walker complex; Chiari | malformation

Mass effect

Lateral ventricle outlet obstruction

Dysfunctional subarachnoid space

Ventricular obstruction

Ventricular obstruction
Dysfunctional subarachnoid space
Dysfunctional subarachnoid space

Dysfunctional subarachnoid space
Ventricular obstruction

CSF overproduction—or hyperdynamic
intraventricular pulsations

Ventricular obstruction; decreased venous
compliance—or decreased CSF absorption

Decreased venous compliance—or decreased CSF
absorption

Ventricular obstruction
Variable

Ventricular obstruction

Ventricular obstruction

Ventricular obstruction

Table 1: Causes of paediatric hydrocephalus

Quadro 1: Causas de hidrocefalia pediatrica, extraido de Kahle 2016 (1).
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4.1.5. Quadro clinico

A hidrocefalia pode manifestar-se de diferentes formas, conforme a faixa etaria e a
velocidade de instalacdo. Quando as fontanelas ainda estdo presentes, as manifestacoes
dominantes sdo o aumento do perimetro cefalico e o abaulamento das mesmas (1,26). Podem
ainda estar presentes vomitos, dificuldade de alimentacdo, irritabilidade, ingurgitamento de

veias do couro cabeludo, sonoléncia, olhar do sol poente e estrabismo (26).

Apo6s o fechamento das suturas cranianas, o quadro de hipertensdo intracraniana
aguda pode ficar mais exuberante, sendo comum a presenca de edema de papila (1,26). Pode
haver relato de turvacdo visual por compressdo e isquemia dos nervos opticos, diplopia,
usualmente por compressdo do VI nervo craniano, alteragdes da marcha, cefaleia, vomitos e
alteracbes de ritmo cardiaco e respiratorio (1,26). Cervicalgia ou torcicolo podem sugerir
herniacdo das tonsilas cerebelares através do forame magno (26). A hidrocefalia quando nao
manejada adequadamente associa-se a altas taxas de mortalidade, variando entre 20-87%, e 0s
fatores morbidos associados ao ndo tratamento da doenca incluem atraso do desenvolvimento

neuropsicomotor (1,17), crises convulsivas, deméncia e alteragdo de marcha (17).

4.1.6. Diagnostico por neuroimagem

O diagnéstico de dilatacdo ventricular; ou ventriculomegalia pré-natal, é feito por
ultrassonografia ou RM fetal, com mensuracao do atrio ventricular (25). Medidas superiores a
10 mm representam alteracdo (25,27), sendo moderada entre 10 e 15 mm (17) e grave acima
de 15mm (25). Essa suspeicdo diagnostica so pode ser realizada a partir do segundo trimestre
de gestacdo, pois nos estdgios mais precoces de desenvolvimento, os ventriculos sdo

fisiologicamente mais alargados (25,27).

O diagnostico por imagem da hidrocefalia pos-natal pode ser feito por ultrassonografia
transfontanelar, que demonstra a morfologia ventricular grosseira e pela medida do indice de
resisténcia ao fluxo das artérias cerebrais, conforme descrito por Pourcelot (28). Em caso de
duvidas, pode-se optar por ressonancia magnética ou tomografia computadorizada de cranio.
Estas permitem avaliacdo de inUmeros parametros radioldgicos a serem levados em conta,
desde a morfologia ventricular comparativa entre exames - espessura de corno temporal,

abaulamento de I11° ventriculo, dilatagdo ventricular, dentre outros pardmetros - a sinais
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sugestivos de descompensacdo aguda como transudacdo ependimaria, apagamento de cisternas

ou sulcos corticais, além de sugerir a etiologia (29,30).

4.1.7. Tratamento

O surgimento das derivagdes ventriculares, ou shunts, modificou o manejo das
hidrocefalias. Os beneficios ficaram claros, permitindo que os pacientes tratados alcangassem
uma vida normal, ou préxima da normalidade, apds uma cirurgia de média complexidade.
Porém, a taxa de falha das derivacdes € significante, as complicacfes sdo comuns e as criancas
portadoras de derivacdes ficam dependentes de seguimento cirtrgico durante toda vida (31).
Sabe-se que as taxas de falha de DVP em criancas podem chegar a 14% ou mais no primeiro
més (32), 31,3% no primeiro ano apds a sua insercdo (33) e entre 40 e 50% até o segundo ano
apds a cirurgia (1,16,17).

A TVE é uma opcdo de tratamento a hidrocefalia que visa eliminar a dependéncia do
paciente a derivacao (5,16). Classicamente é indicada no tratamento das hidrocefalias nao
comunicantes, particularmente nos casos de estenose de aqueduto ou ainda em hidrocefalia
secundaria a tumores localizados na fossa posterior (5-7,34). Com o passar dos anos, a TVE

passou a ser utilizada em diferentes formas de hidrocefalia (1,34).

4.2. Terceiro Ventriculostomia Endoscépica (TVE)

4.2.1. Histérico

Em 1922, Walter Dandy descreveu a técnica de terceiro ventriculostomia para
tratamento de hidrocefalia por acessos frontal ou subtemporal (2,35). Porém esses acessos a
base do cranio por craniotomia tinham alta morbidade e mortalidade (35). Na tentativa de
abordagem minimamente invasiva, Dandy utilizou-se de instrumental na forma de funil (Figura
10), associado a espelho frontal para realizar plexotomias cordideas, mas a sua tentativa de
manter o procedimento minimamente invasivo ndo teve sucesso e o0s estes foram convertidos

em craniotomias (35,36).
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Figura 10: Fotografia de ventriculoscopio utilizado por Walter Dandy para realizar procedimentos endoscdpicos - Cortesia de
Edward R. Laws Jr., extraido de Prevedello 2007 (36).

Em 1923, Mixter, utilizando um uretroscopio, descreveu uma TVE para hidrocefalia
ndo-comunicante em uma crianca de 9 anos (3,35). Nesse artigo (3), ele cita um trabalho
escrito por Fay e Grant (37), em que estes descrevem um procedimento via cistoscépio, com
imagens visualizadas em preto-e-branco, considerado de pouco risco e com visualizacao

satisfatoria do ventriculo lateral (37).

Em 1934, Putnam desenvolveu um instrumental especificamente para procedimentos
intracranianos, com uma haste de vidro, para visualizagdo, e trés canais para luz e dois
eletrodos. A maior limitacdo era a visualizacdo precaria, limitada aquelas superficies que
estavam em contato com a ponta distal da haste (35). Seus resultados foram publicados em

1943, com 11 mortes intra-operatorias em 42 casos reportados (38).

Em 1935, Scarff apontou para necessidade de aumentar a abertura da ventriculostomia
em substituicdo a mera perfuragdo (35). Este autor realizou diversas adapta¢Ges do endoscopio
para uso intraventricular: sistema de lentes obliquas que permitiam a visdo simultanea em
campos dianteiro e de angulos amplos; eletrodo monopolar movel; fonte de luz associada e
sistema de irrigagéo para reposi¢éo do LCR perdido durante o procedimento, de modo a manter

pressao intraventricular constante durante a cirurgia (35).
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Em 1947, McNickle descreveu o meétodo percutdneo para puncdo ventricular e
questionou o uso da TVE limitada as hidrocefalias ndo-comunicantes, através do relato de dois
casos em hidrocefalias comunicantes. Suspeitava ainda que a plexotomia cordidea ndo seria a
resposta correta para hidrocefalia, pois a diminuicdo da producdo do LCR ndo resolveria a

obstrucdo propriamente dita (38).

Em meados de 1950, Nulsen e Spitz introduziram as derivagGes liquoricas, 0s
“shunts”, para tratamento de hidrocefalia (35,38), e em 1955, Holter acrescentou um
dispositivo unidirecional a valvula. Nesse periodo, as derivacdes ofereciam melhor prognostico

e menos complicacdes do gque o procedimento endoscopico (35,38).

Na década de 60, Guiot combinou uma fonte externa de luz potente com uma haste
de quartzo, o que forneceu iluminacdo suficiente para desenvolver imagens coloridas (35).
Ainda em meados dessa década, Hopkins patenteou o sistema de lentes cilindricas que se
intercalavam com vidro neutro, em vez de grandes espacos de ar (38), como eram 0s sistemas
de lentes até entdo, conforme ilustrado na Figura 11 (39). Dessa forma, as lentes sélidas
cilindricas ocupavam maior parte do tubo telescopico, com espacos de ar relativamente
pequenos. Sendo o vidro melhor condutor da luz do que o ar, menos interfaces vidro/ar eram
necessarias nesse sistema, com menor dispersdo dos raios de luz, provendo uma imagem mais
clara. Dessa forma, o diametro do telescépio poderia ser menor e ter uma melhor precisao (39).
Storz, acrescentando a iluminacgdo por fibra dptica fria a invencdo de Hopkins, produziu de
maneira comercial o sistema Hopkins-Storz em 1967. Esse sistema propiciava imagens mais
claras com melhor transmissdo da luz; maior nitidez da imagens e maior amplitude do angulo
de visdo; melhor contraste; excepcional resolucdo e a utilizacdo de dispositivo duplo, para
permitir documentacgéo por fotografia ou camera em televisao (39).

Na década de 70, Griffith recomendou que os procedimentos endoscépicos fossem
primeira linha para tratamento de hidrocefalia em criangas (38). Na década de 80, Hoffman
realizou mais de 700 ventriculostomias, por estereotaxia percutdnea e por craniotomia,
comparando os dois méetodos. Ele observou que a mortalidade se reduzia a mais da metade
quando o procedimento era realizado por via percutanea (35). A partir de entdo, tanto a técnica
endoscopica quanto o instrumental utilizado foram sendo aprimorados, com a TVE voltando

a ganhar importancia a partir de 1990 (4).
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Figura 11: Sistema de lentes convencional em comparacdo com o sistema de lentes de Hopkin - Extraido de Cockett 1998
(39).

4.2.2. Técnica cirurgica

E realizada antibioticoprofilaxia de rotina. A &rea cir(irgica é submetida a tricotomia,
sendo realizada assepsia e antissepsia rigorosa. O procedimento cirurgico inicia-se a partir do
posicionamento do paciente na mesa cirdrgica e é crucial que o ponto de entrada seja
devidamente selecionado, para que a navegacéo ventricular seja segura e com identificacdo dos
marcos anatdmicos. Evita-se o posicionamento da cabeca do paciente excessivamente

flexionada, que pode dificultar o reconhecimento dos pontos anatémicos (40).

O orificio de trepanacdo normalmente se localiza na linha pupilar média, sobre a
sutura coronal (11) ou 1 a 2 centimetro a frente dela (41). Isto diminui a chance de lesar a veia
frontal que corre ao longo do corno frontal do ventriculo lateral e evita o contato do endoscopio
com fornice. Devido a trajetdria, o risco de lesdo das estruturas no segmento lateral da cisterna
interpeduncular é minimizado (11,41).

Durante a navegacgéo no sistema ventricular, deve-se reconhecer a veia septal, a veia
talamo-estriada, o plexo cor6ide, o forame de Monro, 0s corpos mamilares e 0 recesso
infundibular (42). A identificacdo dos pontos anatémicos é primordial, porém, algumas vezes,
a viabilidade ou ndo do procedimento sé é percebida durante a cirurgia, pois uma anatomia
ventricular muito alterada aumenta o risco de complica¢es (11). O local ideal para a
fenestracdo do assoalho do terceiro ventriculo é na linha média, atras do clivus, na distancia
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média entre o recesso infundibular e os corpos mamilares, atras dos vasos que convergem do
tubérculo do cinéreo (41). Existem diferentes métodos descritos para perfurar o assoalho do
terceiro ventriculo, como por perfuracdo romba — preferencialmente utilizada - e existem

descricdes também do uso de eletrocautério ou laser.

A insercdo de instrumentos através do canal de trabalho do endoscopio merece
atencdo. A saida dos instrumentos endoscopicos esta localizada logo ao lado da ponta da fibra
Optica, que gera as imagens para a navegacdo endoscépica. Portanto, a ponta do instrumento é
visivel apenas apds avancar uma curta distancia além da extremidade da fibra optica. Assim,
para evitar lesbes, quando os instrumentos sdo inseridos, a ponta da fibra Optica deve ser
orientada levemente para longe da parede ventricular, permanecendo a uma distancia de
seguranca para serem manipulados (42), evitando lesdes inadvertidas de estruturas devido a

visualizacao inadequada do campo de trabalho e navegacéo.

O ultimo passo para evitar as complicacdes relacionadas a técnica cirurgica é um
adequado fechamento da ferida operatdria (41). E preferivel que seja realizado respeitando os
planos de fechamento (dura-mater, tecido celular subcuténeo e pele), tendo a op¢édo ainda de

se criar uma camada adicional utilizando um retalho pericraniano (2,11).

4.2.3. Complicagdes e falha do procedimento

As complicacGes associadas a TVE podem ser divididas entre intra-operatorias e pos-
operatdrias (43) como pode ser visto no Quadro 2.
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COMPLICACOES
Intra-operatorias Pos-operatorias
* Sangramento (proveniente) + Febre sem infecgdo
— Trajete do  endoscopio.  wasos + Distirbios endocrinolégicos
subependimarios, vasos em torno do — Diabetes insipidus
forame de Monro, artéria basilar ou — Hiponatremia

vasos da cisterna interpeduncular — Alteracdo de ciclo menstrual

— Alteragdo de sede e apetite
+ Lesfo de estruturas neurais

- IL IV 2fal . .o
O Onmeseneela + Fistula liquorica

. S » Colecdo subdural
* Complicagdes hemodingmicas =
T . * Infecgdo
— Bradicardia, assistolia, tagquicardia
. . . y *  Menos comuns
— Hipotens3o, Hipertensdo . . N
— Hemiparesia, alteragfes de

memoria, alicinacio wvisnal

Quadro 2: Principais complicacdes da TVE em criangas - Adaptado e traduzido de Paiva CM, Salomdo JFM. Banco de
dissertagdes do IFF, 2018 - dados ndo publicados (43).

As complicacdes enddcrinas, hemodindmicas e relacionadas ao controle de
temperatura corporal se relacionam com a proximidade do local de fenestragdo do assoalho do
terceiro ventriculo e o sistema hipéfise-hipotalamico (11,14,41,44-46), além da imaturidade
desse sistema. As hemorragias relacionam-se a topografia dos vasos durante o procedimento
(40,44,45). As lesdes neurologicas estdo relacionadas a mobilidade do instrumental
endoscopico em distender os nervos cranianos nas cisternas interpeduncular e pré-pontina
(44,45). A fistula liquérica se relaciona tanto ao procedimento de fechamento da ferida
operatoria quanto ao grau de imaturidade das granulacGes aracnoides para absorver o LCR
(7,11,40,45). As colecdes subdurais também sofrem influéncia deste altimo fator (5,8,40,44).
As complicac6es na populacdo pediatrica tém incidéncia que varia de 0,5% até 70%, conforme

pode ser observado no Quadro 3 (43).
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Complicacao Incidéncia
Complicagdes hemorragicas, 2,4%
exceto lesdo da artéria basilar ou
Seus ramos
Lesédo da artéria basilar ou seus 0,5-0,7%
ramos
Leséo de estruturas neurais 1,4%
Bradicardia 26,8 - 41%
Hipertensao 2,8%
Febre 70%
Fistula liqudrica 2,6%-11,5%
Diabetes insipidus 1,47-2,4%
Hiponatremia 2,4%
Hemiparesia 0,5%

Quadro 3: Incidéncia na literatura das principais complica¢cdes de TVE na populacdo pediatrica até 18 anos - Adaptado e
traduzido de Paiva CM, Salomdo JFM, Banco de dissertages do IFF, 2018, dados ndo publicados (43).

Existem diversos critérios para considerar que uma TVE foi bem-sucedida. Cinalli et
al. (15) citam como critérios de sucesso: a auséncia dos sinais e sintomas que indicaram a
cirurgia, a auséncia dos sinais radiol6gicos de hidrocefalia aguda, a visualiza¢do do clivus e
artéria basilar no intra-operatorio. Os mesmos autores consideram como falha a indicacdo de
um procedimento subsequente para tratar a hidrocefalia no mesmo paciente (15). Outros
autores também consideram como falha da TVE a necessidade de um novo procedimento para
tratar hidrocefalia, mesmo sem critérios radioldgicos (47,48). Alguns fatores como idade e
etiologia da hidrocefalia ja foram apontados como influenciadores na chance de falha da TVE
nos primeiros 6 meses de pos operatdrio (49). Diante da maior chance de falha, ainda néo esta

claro se a TVE deve ou néo ser realizada em criangas com idade inferior a 24 meses.
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5. Hipdtese do estudo

Existem evidéncias na literatura de que as falhas decorrentes da TVE em lactentes
ocorrem com maior frequéncia até os 6 meses de idade em criangas com hidrocefalias

secundarias a hemorragia intraventricular, a infeccdo e MMC.
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6. Metodologia

6.1. Delineamento do estudo

Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura (RSL) realizada em bases eletrdnicas
disponibilizadas na Biblioteca da Salde da Mulher e da Crianca da Rede de Bibliotecas da
FIOCRUZ.

Foram seguidas as metodologias PRISMA-P (50) e REBRATS (Rede Brasileira de
Avaliacdo de Tecnologia em Saude (51)) para elaboragdo dessa revisao.

Foi formulada a pergunta a ser respondida pela RSL: Quais séo os fatores prognosticos
para ocorréncia de falha da TVE em lactentes com hidrocefalia submetidos a este

procedimento?
A construcdo da pesquisa utilizou 0 mneménico PECO (50,51)
P (populacéo): lactentes portadores de hidrocefalia submetidos a TVE
E (exposicdo): presenca de fatores de prognosticos para falha da TVE
C (controle): auséncia de fatores de prognosticos para falha da TVE
O (desfecho, do inglés outcome): falha da TVE

Os tipos de desenhos de estudo incluidos para essa revisdo foram observacionais e

possiveis ensaios clinicos, com tempo de seguimento pds-operatorio.

Para revisdo sistemética foram utilizadas diferentes estratégias de busca em fungédo
das caracteristicas de cada base. Foram considerados os devidos descritores de acordo com
cada base escolhida. Foram contempladas bases norte-americana (Pubmed/Medline), europeia
(Embase) e latino-americana e caribenha (Lilacs). Na busca de titulos e resumos, ndo foram
utilizados limites de idioma ou tempo. Através da avaliacdo das referéncias bibliogréaficas dos
artigos selecionados, novos artigos poderiam ser incluidos. Inicialmente foram incluidos todos

0s estudos encontrados.

Na medida em que os artigos surgiram, foram identificados sequencialmente de
acordo com a ordem de aparecimento nos resultados da busca (Gltima atualizagdo nas datas

10/10/2019 e 11/10/2019). O artigo foi identificado por um nimero em arabico acrescido da
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letra da base de onde provinha. Portanto, o primeiro artigo do Pubmed foi identificado como
1- P, do Embase 1- E e do Lilacs 1 — L. Foi previsto que, no caso de haver nova atualizacdo da
pesquisa com inclusdo de novos artigos, a numeracgao desses novos artigos corresponderia aos
numeros subsequentes a esta pesquisa ja descrita. A incluséo de artigos a partir das referéncias

bibliogréaficas foi identificado por RB.

De acordo com a metodologia proposta (50,51) o protocolo da RSL seguiu as fases
de identificacdo, triagem, elegibilidade e inclus&o.

6.1.1 Fase de identificacao

Foram agrupados os relatos identificados nas bases. O processo de identificacdo foi

construido como demonstrado a seguir:

- Para Pubmed, de acordo com MeSH (descritor prépria desta base), foi utilizado o

seguinte algoritmo de busca:
((endoscopic third ventriculostomy) AND failure) AND infant*

- Para Embase, de acordo com Entry (descritor propria desta base), foi utilizado o
seguinte algoritmo de busca:

(‘third ventriculostomy'/exp OR 'third ventriculostomy') AND (‘failure'/exp OR
failure) AND infant*

- Para Lilacs, de acordo com DeCS (descritor de ciéncias e saude) foi utilizado o
seguinte algoritmo de busca:

"ventriculostomia" and "falha"

6.1.2. Fase de triagem

Na metodologia € facultada a triagem dos artigos pela leitura dos titulos, que nao foi
realizada pelo receio de perda de artigos importantes. Essa fase consistiu na leitura dos resumos
e verificacdo do preenchimento dos critérios de exclusdo. Na situagcdo em que 0 resumo ndo
forneceu informacao suficiente para decisdo nessa fase, o artigo foi mantido para ser avaliado

na integra na etapa seguinte (fase de elegibilidade).

Foram excluidos artigos por:
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- Tipologia da publicacéo: revisdo sistematica, carta ao editor, relato de um caso ou

ndo ser de artigo original ou ndo estar disponivel na integra
- Néo estar disponivel nos idiomas inglés, espanhol ou portugués ou inglés
- NUmero de procedimentos de TVE relatados inferior a 5
- Sem relagdo com o tema

Um dnico critério de exclusao foi suficiente para remocéao do artigo. Caso houvesse
davida na leitura do resumo se o artigo apresentava ou ndo o critério de exclusao, ele seria

analisado na integra na etapa seguinte.

6.1.3. Fase de elegibilidade
Consistiu em aplicar aos estudos os seguintes critérios de elegibilidade:

- Desenho de estudo de coorte prospectiva e/ou retrospectiva, série de casos ou ensaio
clinico ou estudos de sobrevida que permitissem a extracdo da frequéncia de falha também,

referido nas tabelas com “Desenho de estudo”

- Tema relacionado Unica e exclusivamente a TVE com ou sem implante de

reservatorio de LCR

- Populacdo de pacientes com idade menor ou igual a 24 meses (ou idade maior que

permitisse a extracdo de dados referentes a populacdo em questdo, até 24 meses)
- Numero de TVE realizadas superior a 5 (cinco) na populacdo alvo (até 24 meses)
- Seguimento p6és-operatdrio minimo de 6 meses

O seguimento p6s operatorio minimo esperado para esse estudo foi de 6 meses para
0s casos de sucesso, uma vez que a maioria das falhas de TVE na populagéo geral ocorre nos
primeiros 3-6 meses e, portanto, um seguimento inferior a 6 meses poderia estar considerando
um caso de falha como sucesso pelo simples motivo de n&o ter sido acompanhado tempo
suficiente. O tempo de acompanhamento dos casos de falha ndo constituiu um crivo, pois o
desfecho ja teria ocorrido, ainda que em tempo inferior a 6 meses. Caso algum artigo
apresentasse tempo minimo de seguimento pos operatério inferior a 6 meses, sem deixar claro

se tratava-se dos casos de sucesso, dos casos de falha ou de ambos casos de maneira agrupada,
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este artigo seria excluido, independentemente do numero de pacientes na coorte, pois 0S
resultados referentes a falha, para esse estudo, ndo seriam adequados e comparaveis com 0s

demais.

Esses critérios foram aplicados tendo acesso a totalidade do artigo, através do
formulario de elegibilidade (Apéndice A).

6.1.4. Fase de inclusio

Consistiu na analise qualitativa dos artigos, utilizando Formulario de andlise de
qualidade do artigo aplicado ao estudo “Avaliacdo da Terceiro Ventriculostomia Endoscopica
em lactentes: uma revisdo sistematica da literatura e metanalise” de criacdo dos proprios
autores (vide item 6.3.1 e Apéndice B) e escala de Newcastle-Ottawa para avaliacdo de

qualidade de estudos de coorte (Anexos A e B).

6.2. Variaveis e coleta de dados

Variaveis

Procedimento (TVE, TVE com reservatorio, repeticdo da TVE)

Taxa de falha (desfecho final)

Idade (fator pré-operatério)

Etiologia da hidrocefalia (fator pré-operatério)

o Estenose de aqueduto

o Pés infeccdo ventricular

o Associada a mielomeningocele

o Pos sangramento intraventricular

o Associada a les@o expansiva de fossa posterior

o Outros

- Complicacéo (fator intra ou pos-operatério)
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Os dados foram coletados dos estudos selecionados, de acordo com as fichas de
extracdo de dados (Apéndice C). Dados cuja aplicagdo a essa revisdo ndo estavam claros,
foram excluidos - por exemplo: complicagGes em artigos que continham populagdo com idade
superior a 24 meses e ndo deixavam claro quais pacientes tinham apresentado as referidas
complicac@es; multiplos procedimentos endoscopicos descritos no artigo, sem deixar claro se
os participantes foram submetidos somente & TVE ou TVE em associagdo com outro

procedimento; dados conflitantes dentro do proprio artigo.

6.3. Andlise dos dados

6.3.1 Analise da qualidade da evidéncia cientifica dos artigos

Todos os artigos incluidos foram série de casos ou estudos de coorte (seja esta
prospectiva e retrospectiva). Os artigos deveriam obedecer aos principais pontos das
respectivas diretrizes. Em se tratando de relato de série de casos, a diretriz utilizada foi a
descrita no CARE - CAse REport Statement and Checklist (52) e, em se tratando de estudos
observacionais, adiretriz do STROBE - Strengthening the Reporting of OBservational studies
in Epidemiology (53). Para avaliar a qualidade dos pontos relevantes para esta revisao
sistematica, foi elaborado o Formulério de Avaliacdo de qualidade do artigo aplicado ao estudo
“Avaliagdo da Terceiro Ventriculostomia Endoscopica em lactentes: uma revisao sistematica

da literatura e metanalise” (Apéndice B) e a Escala de Newcastle — Ottawa (Anexos A e B).

Este formulario de avaliacdo de qualidade foi baseado numa proposta recente de
avaliacdo da qualidade metodoldgica (54) e teve como objetivo selecionar os artigos mais
adequados para responder as questdes colocadas por essa RSL. A elaboracdo deste formulario
baseou-se em dominios de desenho do estudo (54) aos quais foram correspondidas questfes
especificas a serem aplicadas aos artigos. Para cada dominio da avaliagdo de qualidade do
desenho do estudo foi formulada uma questdo. O formulario contemplou os seguintes
dominios: identificacdo da populagéo do estudo pelo diagnostico, verificacdo da intervencgéo -
procedimento cirargico, verificacdo do desfecho pela definicdo de falha, condicbes para
verificacdo do desfecho pelo seguimento dos casos e extracdo dos dados. Cada questdo poderia
ser respondida por um item especifico que correspondia uma pontuacdo e a pontuacgéo total
calculada somando a pontuacéao obtida em cada questao (Apéndice B). Um artigo avaliado com

uma pontuacdo média ou baixa ndo necessariamente € um artigo de mé qualidade médica ou



39

metodoldgica, mas € inadequado para a avaliacdo da evidéncia proposta neste estudo. O
formul&rio contemplou os seguintes pontos: diagnostico, procedimento cirdrgico, definigdo de
falha, seguimento dos casos e extragdo dos dados.

No quesito diagndstico, observou-se a presenca de exames de neuroimagem para
diagnostico da hidrocefalia (e possivelmente da sua etiologia). No que diz respeito ao
procedimento, como o objeto do estudo foi a TVE por fenestragdo do assoalho do terceiro
ventriculo, nos casos em que a comunicacao foi realizada por outra via (por exemplo via lamina
terminallis (55), esses ndo foram considerados para andlise e excluidos. No caso em que 0s
dados foram apresentados de maneira agrupada e ndo foi possivel identificar quais casos foram
por via diferente do objeto do estudo, a coorte inteira do estudo foi excluida. Em casos em que
a TVE foi associada a outro procedimento cirargico (como coagulagdo de plexo coroide,
aquedutoplastia, biopsia entre outros), estes também ndo foram considerados para analise,
exceto na realizacdo de TVE com reservatorio (pois a descricdo do tempo livre de falha e se a
quantidade de puncao liqudrica teve influéncia na falha faria parte discussdo a ser realizada e
encontra-se entre os objetivos especificos). Em casos em que o autor cita que ao final do
procedimento e, por escolha do neurocirurgido, reservatério foi implantado (sem identificar
individualmente), toda coorte foi considerada como reservatdrio (pois 0 objeto de estudo

principal é a TVE sem associacdo com nenhum procedimento).

Na definicdo de falha, esperava-se que pelo menos a defini¢do utilizada por Drake e
o Grupo de Estudo Canadense de Neurocirurgia Pediatrica fosse extraida, que corresponde a
auséncia de procedimento cirdrgico para desvio de LCR (47). Ainda que as definicdes fossem
acompanhadas de outros comemorativos (ou ndo), o ponto chave para falha foi considerado
nova cirurgia para tratamento de hidrocefalia. Ainda que ndo estivesse explicitamente escrita

dessa forma, caso a informacéo fosse factivel de ser obtida, o artigo foi mantido.

A presenca de mais fatores prognosticos associados a falha possibilitou maior
estratificacdo e possivelmente controle dos fatores. Portanto, um artigo que ofereceu somente
a taxa de falha em lactentes teria uma qualidade inferior, para essa RSL, do que um artigo que
apresentasse a taxa de falha de acordo com a faixa etéria ou etiologia, e menor ainda quando
comparado com um artigo que apresentasse de acordo com etiologia e faixa etéria e presenca
de complicacdes. Vale lembrar que, a depender da forma em que estes dados foram
apresentados - por exemplo estimador de Kaplan Meier sem a frequéncia do evento — a extragédo
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de dados poderia ndo ser possivel e esse artigo ndo seria considerado para analise, apesar de

ter uma boa qualidade.

Portanto, os artigos que foram classificados com excelente qualidade (pontuacgdo 10 e

9) ou muito boa (pontuacéo 8 ou 7) para essa revisdo sistematica foram incluidos para analise.

Os artigos classificados como qualidade razoavel (6 ou 5) ndo foram incluidos na
andlise, pois esta revisdo sistematica objetiva sintetizar a melhor evidencia disponivel na

literatura acerca da tematica estudada.

A Escala de Newcastle — Ottawa (Anexos A e B) aborda de maneira ampla a qualidade
do artigo. E proveniente de um painel de revisdo critica de especialistas que no caso especifico
de coortes analisa a selecdo da populacdo por 4 itens, sua comparabilidade por 1 item e a
avaliacdo do desfecho por 3 itens. Cada um dos itens de selecao e desfecho pode receber uma
estrela e o de comparabilidade até duas, totalizando nove estrelas. O ponto de corte estabelecido
por esta RSL foi incluir o artigo que alcancasse pelo menos 7 estrelas em sua pontuacdo. No
item comparabilidade, o fator mais importante considerado para esta revisdo sistematica foi
“falha”; no item desfecho, a porcentagem de perdas aceitas foi de até 20% (conforme descrito

nos Anexos A e B).

6.3.2 Andlise estatistica

As taxas de falha de cada estudo s@o proporgdes que tiveram seus numeradores e
denominadores introduzidos no programa estatistico para que fosse possivel calcular o
intervalo de confianca deste estimador. O risco relativo (RR) foi obtido comparando 0s
expostos aos fatores prognosticos — menor idade, etiologia diferente de estenose do aqueduto,
presenca de infecgdo, hemorragia - com os ndo expostos. Os intervalos de confianga destes
estimadores foram de 95% (IC 95%) e valor de p estabelecido para os testes estatisticos foi
p<0,05.

Na metanalise é mandatdrio analisar a heterogeneidade entre os estudos, e para tal sao
utilizados o teste Q de Cochran ou a estatistica 1> de Higgins e Thompson (56). Nos dois casos
procura-se definir que a heterogeneidade das medidas de efeito € constituida de duas fontes de
variacdo a verdadeira heterogeneidade e o erro aleatorio. O teste Q tem como hipotese nula que

os estudos s&0 homogéneos e quanto maior o valor de Q mais heterogeneidade, A estatistica I2
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depende de Q e do numero de estudos e varia de 0 a 100%. Um valor de 12 em torno do zero
indica auséncia de heterogeneidade, um valor de em torno de 25% heterogeneidade baixa, em
torno de 50% moderada e em torno de 75% como alta. O 12 aceitavel foi até o moderado.

Na metanalise optou-se por trabalhar com o modelo de efeitos randémicos, ou
aleatorios, que pressupde que o efeito de interesse ndo € o0 mesmo em todos o0s estudos e estima
a medida de variabilidade dos efeitos entre diferentes estudos. Nesta metodologia, considerou-
se que, quando indicado, seriam combinados varios estudos que tinham o mesmo objetivo, mas
que ndo foram conduzidos da mesma maneira. No modelo aleatorio a estimativa metanalitica
pontual é uma média ponderada entre as medidas de efeito de cada estudo que incorpora a
variabilidade estimada entre os estudos. Neste modelo quanto maior o tamanho da amostra
maior serd 0 peso do estudo na estimacdo da medida metanalitica. Na presenca de
heterogeneidade pode-se optar por analises alternativas como metanalise em subgrupos onde

ndo haja heterogeneidade ou meta-regressao (56).

Para analisar se as estimativas dos estudos poderiam ser combinadas, e se apropriado,
apresentar a estimativa metanalitica dessa combinacdo, utilizou-se o programa

OpenMeta[Analyst] (disponivel em http://www.cebm.brown.edu/openmeta/download.html) e

Review Mananger versao 5.4 (disponivel em https://training.cochrane.org/online-

learning/core-software-cochrane-reviews/revman/revman-5-download).

Para avaliar risco de viés em estudos de coorte foi usada a ferramenta, disponivel em
https://methods.cochrane.org/sites/methods.cochrane.org.bias/files/public/uploads/To0l%20to
%20As5e55%20Risk%200f%20Bias%20in%20Cohort%20Studies.pdf, cujo arquivo original
pode ser acessado no Anexo C.

O trabalho de pesquisa foi elaborado para a dissertacdo de Mestrado Académico em
Pesquisa Aplicada a Salde da Crianca e da Mulher do Programa de Po4s-Graduagéo
(PGPASCM) do Instituto Nacional de Saude da Mulher, da Crianca e da Adolescente
Fernandes Figueira. Esse projeto de pesquisa foi registrado na plataforma de Pesquisa do

Instituto Fernandes Figueira (http://www.gestaopesquisa.iff.fiocruz.br/), com numero de

identificacdo 1304. Foi solicitada a inclusdo dessa revisdo na plataforma PROSPERO
(traduzido do inglés “Registro Internacional Prospectivo de Revisdo Sistematica” -

https://www.crd.york.ac.uk/prospero/#myprospero), com numero de identificacdo 183381 e

sob o titulo na lingua inglesa “Endoscopic third ventriculostomy in infants: a systematic
review”, sendo registrado sob o ID: CRD42020183381.


http://www.cebm.brown.edu/openmeta/download.html
https://training.cochrane.org/online-learning/core-software-cochrane-reviews/revman/revman-5-download
https://training.cochrane.org/online-learning/core-software-cochrane-reviews/revman/revman-5-download
https://methods.cochrane.org/sites/methods.cochrane.org.bias/files/public/uploads/Tool%20to%20Assess%20Risk%20of%20Bias%20in%20Cohort%20Studies.pdf
https://methods.cochrane.org/sites/methods.cochrane.org.bias/files/public/uploads/Tool%20to%20Assess%20Risk%20of%20Bias%20in%20Cohort%20Studies.pdf
http://www.gestaopesquisa.iff.fiocruz.br/
https://www.crd.york.ac.uk/prospero/#myprospero
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7. Resultados

7.1. Selecéo de artigos

7.1.1 Fase de identificacao
O total de artigos proveniente dos mecanismos de busca nas devidas bases de dados,
na Ultima pesquisa atualizada em 10 e 11 de outubro de 2019, foi de 440 titulos. A distribuicéo

pelas bases pode ser vista a seguir:

- ((endoscopic third ventriculostomy) AND failure) AND infant* no

Pubmed/Medline com 206 titulos

- ('third ventriculostomy'/exp OR 'third ventriculostomy') AND (‘failure'/exp OR

failure) AND infant* no Embase com 232 titulos
- "ventriculostomia" and "falha" no Lilacs com 2 titulos

Foi adicionado um titulo proveniente da leitura das referéncias bibliogréaficas dos
artigos selecionados. Ndo houve atualizagdo da busca. Caso houvesse nova atualizacdo de
resultados na pesquisa, o0 primeiro artigo da base PubMed seria identificado como 207 — P, no
Embase como 233 — E e no Lilacs como 3 — L, com o restante seguindo a ordem numérica

crescente a partir destes.

Foram retirados 134 titulos, por se tratar de duplicatas entre das bases (Apéndice D),
permanecendo portanto os 206 titulos do Pubmed/Medline, os 2 titulos do Lilacs e 98 do
Embase (que inclusive apresentava duplicatas dentro da sua propria busca) e 1 de referéncias
bibliogréficas, totalizando 307 titulos, conforme demonstrado no Fluxograma da selecéo dos
artigos (item 7.1.6 Figura 13).

7.1.2. Fase de triagem

Na leitura dos resumos, um total de 118 artigos preencheram os critérios de exclusao

nessa fase, sendo:

- 43 por apresentarem tipologia de estudo inadequado
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- 10 por apresentarem idioma inadequado
- 55 por néo terem relagdo com o tema

- 10 por apresentarem numero de cirurgias (TVE) inferior a 5
Os critérios de exclusdo de cada artigo podem ser acessados nos Apéndices E e F.

Permaneceram, portanto, 149 titulos da base do Pubmed/Medline para serem
avaliados a partir do artigo completo, 2 do Lilacs e 37 do Embase e 1 de referéncias
bibliogréficas, totalizando 189 resumos para leitura completa do artigo (Fluxograma da selecao

dos artigos, item 7.1.6 Figura 13).

7.1.3. Fase de elegibilidade

Foram excluidos 155 artigos nessa fase de acordo com o formulario de elegibilidade,

sendo:
- 8 por apresentarem desenho de estudo inadequado
- 15 por apresentar tempo de seguimento inferior a 6 meses
- 70 por apresentarem populacdo inadequada
- 44 por n&o terem relacdo com o tema desse estudo ou ter associado
outro procedimento a TVE (exceto insercao de reservatorio de LCR)
- 18 por apresentarem numero de cirurgias (TVE) em lactentes (objeto

desse estudo) menor do que 5
Os critérios de exclusdo de cada artigo podem ser acessados nos anexos G, He I.

Para proxima fase seguiram 31 artigos do Pubmed, 0 (zero) do Lilacs, 2 do Embase
e 1 de referéncias bibliograficas. Trinta e quatro artigos foram selecionados para controle de
qualidade (fase de inclusdo) conforme demonstrado no Fluxograma da selecdo dos artigos
(item 7.1.6 Figura 13).
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Na fase de incluséo foi realizada a analise de qualidade dos artigos para essa revisao

bibliogréafica. Dos 34 artigos, 8 artigos foram excluidos na analise de qualidade por ndo atingir

a pontuacdo adequada, restando 26 artigos, conforme demonstrado na Tabela 1. Todos os

artigos apresentaram pelo menos 7 estrelas na Escala de Newcastle Ottawa.

Tabela 1: Avaliacdo de qualidade por pontuacéo baseada em Murad et al. 2018 (54)

Primeiros autores e ano DOl ou link uestoes. Por;itrl::lgao
1 2 3 4 5

Duru S, Peiro JL 2018 10.1007/500381-018-3811-0 1 1 2 2 2 8
Breimer GE, Dammers R 2017 10.3171/2017.4.PEDS16669 1 0 2 1 1 5
Kulkarni AV, Sqouros S 2016 10.1007/500381-016-3095-1 2 2 2 1 0 7
Ojo OA, Bankole OB 2015 10.4103/1119-3077.153245 2 2 1 1 0 6
Jernigan SC, Berry JG 2014 10.3171/2013.11.PEDS13138 1 0 2 0 2 5
Zohdi AZ, El Damaty AM 2013 10.4103/1793-5482.121686 1 0 1 2 2 6
Breimer GE, Sival DA 2013 10.1007/500381-013-2122-8 2 0 2 1 0 5
Costa Val JA, Scaldaferri PM 2012 10.1007/500381-012-1740-x 1 0 2 2 2 7
Furlanetti LL, Santos MV 2012 10.1159/000353619 1 1 2 2 1 7
Mahapatra A, Mehr S 2011 10.4103/0028-3886.91367 2 2 2 1 0 7
Gallo P, Szathmari A 2010 10.1150/000324913 2 2 2 2 2 10
Appelgren T, Zetterstrand S 2010 | 10.1150/000319365 1 0 2 2 0 5
Elqamal EA, El-DanaﬂV AA 2011 10.1007/500381-010-1254-3 2 2 2 2 1 9
Di Rocco F, Jucd CE 2010 10.3171/2010.3.PEDS09484 2 2 2 1 1 8
Surash S, Chumas P 2010 10.1007/500381-010-1176-0 2 1 2 2 0 7
Sufianov AA, Sufianova GZ 2010 | 10.3171/2009.11.PEDS09197 2 2 2 2 0 8
Sacko O, Boetto S 2010 10.3171/2009.8.PEDS08108 1 2 2 2 0 7
Eqgger D, Balmer B 2010 10.1007/500381-009-0997-1 1 2 1 2 2 8
Faggin R, Bernardo A 2009 10.1055/5-0029-1202282 2 2 1 2 1 8
Lipina R, Reguli S 2008 10.1007/500381-008-0616-6 2 2 2 2 2 10
Gangemi M, Mascari C 2007 10.1055/5-2007-990305 2 2 2 2 0 8
Balthasar AJ, Kort H 2007 10.1007/500381-006-0219-7 2 2 2 2 2 10
Koch-Wiewrodt D, Wagner W

2006 10.1007/500381-006-0191-7 2 0 2 2 2 8
Yadav YR, Jaiswal S 2006 http:/Awww.neurologyindia.com/text.asp?2006/54/2/161/25060 | 2 1 1 2 2 8
Navarro R, Gil-Parra R 2006 10.1007/500381-005-0031-1 2 2 2 1 2 9
O'Brien DF, Javadpour M 2005 10.3171/ped.2005.103.5.0393 1 2 2 1 0 6
Fritsch MJ, Kienke S 2005 10.3171/ped.2005.103.1.0050 2 2 2 2 2 10
Wagner W, Koch D 2005 10.3171/ped.2005.103.1,0043 2 2 2 2 2 10
Etus V, Ceylan S 2005 10.1007/510143-005-0407-4 1 2 2 1 1 7
Koch D, Wagner W 2004 10.1007/500381-004-0958-7 2 2 2 2 2 10
Fritsch MJ, Mehdorn M 2002 10.1150/000056055 1 0 1 2 2 6
Javadpour M, Mallucci C 2001 10.1150/000050406 2 2 2 2 2 10
Murshid WR 2000 10.1055/5-2000-8323 2 2 1 2 2 9
Buxton N, Macarthur D 1998 10.1159/000028693 2 2 2 2 2 10



https://doi.org/10.1007/s00381-018-3811-0
https://doi.org/10.3171/2017.4.PEDS16669
https://doi.org/10.1007/s00381-016-3095-1
https://doi.org/10.4103/1119-3077.153245
https://doi.org/10.3171/2013.11.PEDS13138
https://doi.org/10.4103/1793-5482.121686
https://doi.org/10.1007/s00381-013-2122-8
https://doi.org/10.1007/s00381-012-1740-x
https://doi.org/10.4103/0028-3886.91367
https://doi.org/10.1159/000324913
https://doi.org/10.1159/000319365
https://doi.org/10.1007/s00381-010-1254-3
https://doi.org/10.3171/2010.3.PEDS09484
https://doi.org/10.1007/s00381-010-1176-0
https://doi.org/10.3171/2009.11.PEDS09197
https://doi.org/10.3171/2009.8.PEDS08108
https://doi.org/10.1007/s00381-009-0997-1
https://doi.org/10.1055/s-0029-1202282
https://doi.org/10.1007/s00381-008-0616-6
https://doi.org/10.1055/s-2007-990305
https://doi.org/10.1007/s00381-006-0219-z
https://doi.org/10.1007/s00381-006-0191-7
http://www.neurologyindia.com/text.asp?2006/54/2/161/25960
https://doi.org/10.1007/s00381-005-0031-1
https://doi.org/10.3171/ped.2005.103.5.0393
https://doi.org/10.3171/ped.2005.103.1.0050
https://doi.org/10.3171/ped.2005.103.1.0043
https://doi.org/10.1007/s10143-005-0407-4
https://doi.org/10.1007/s00381-004-0958-7
https://doi.org/10.1159/000056055
https://doi.org/10.1159/000050406
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Murshid%20WR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10943984
https://doi.org/10.1055/s-2000-8323
https://doi.org/10.1159/000028693
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7.1.5 Avaliacao de possiveis vieses

Para reduzir a chance de viés de selecdo dos artigos para essa andlise, foi realizado o
cegamento do estudo no que diz respeito a autores e revista de publicacdo. As anélises de
qualidade foram independentes e realizadas por 2 avaliadores na analise de qualidade.
Ocorreram 3 duvidas a respeito da classificacdo do artigo na analise de qualidade, mas os dois
avaliadores chegaram a um consenso. Em nenhum caso houve discordancia que demandasse a

avaliacdo de terceiros.

Foi realizada ainda a avaliacdo individual de cada artigo a respeito dos possiveis vieses
contidos em cada trabalho, com os resultados apresentados a seguir (Figura 12). Os artigos que
falam exclusivamente da repeticdo da TVE (57,58) ndo constam na figura porque ndo abordam
o desfecho principal dessa revisdo (falha da TVE priméria), ndo se aplicando portanto a

avaliacao de viés.

Ademais, nos itens 7.3.2 e 7.3.4 foi realizada andlise por grafico de funil referente a

viés de publicagdo em relacdo aos riscos relativos encontrados

Prosseguiriam para a fase seguinte 26 artigos, todavia foi observado que algumas
publicacBes tratavam do acompanhamento prospectivo de uma mesma coorte. Trés titulos
correspondiam a mesma coorte sendo seguida prospectivamente. Duas (59,60) avaliavam TVE
com reservatorio como primeiro procedimento endoscopico e assim sendo um titulo foi
descartado (60). Aquele em que as informagdes pertinentes a essa revisao estavam mais
completas (59) foi mantido. Um outro avaliava os casos de repeticdo da TVE (57) mas por se
tratar de analises diferentes - TVE com reservatério e repeticdo de TVE - também foi mantido.

Restaram entdo 25 artigos.

Outra coorte, de seguimento prospectivo, também foi citada em dois artigos (61,62),
porém um titulo (61) j& havia sido excluido na avaliacdo de qualidade, sem alterar portanto o
numero de artigos, conforme demonstrado no Fluxograma da selegéo dos artigos (item 7.1.6
Figura 13).
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7.2. Caracteristicas dos estudos

48

Todos os estudos selecionados possuem tempo de seguimento minimo de 6 meses e tipo de estudo de coorte ou série de casos com

seguimento longitudinal, portanto tais informacGes ndo aparecem na tabela a seguir (Tabela 2):

Tabela 2: Caracteristicas dos estudos avaliados

L PROCEDIMENTO Ndmero de .| Fatores pos
Referéncia Ve . Coleta de dados TVE em Fatores pre ouintra
na base Primeiros autores e ano DOI Pais(es * ¢ e populacédo operatorios L
(es) TVE | Reserv | TVE populag lactentes P operatorios
) . 10.1007/500381 |  Turquia, Agrupada — Idade <
7-P Duru S, Peiro JL 2018(63) 018-3811.0 EUA X populacio mista 34 Etiologia N4o
Canada Agrupada — ;
: 10.1007/s00381- P x . x Fistula LCR
33-P Kulkarni AV, Sgouros S 2016(64) 016-3095.1 Grécia, X X populacgéo até 2 115 N&o Convulsio
B Israel anos
Costa Val JA, Scaldaferri PM 10.1007/s00381 Agrupada - Etiologia
) 10.100//sUUs01- - = 4 ~
144 - E 2012(65) 0191740 Brasil X populacdo até 1 48 dade N&o
ano
Agrupada —
. 10.1159/000353 , L L «
1-RB Furlanetti LL, Santos MV 2012(7) | 515 Brasil X populacdo até 18 29 Etiologia Néo
- anos
79-p Mahapatra A, Mehr S 2011(58) 104103/0026- india X Agrupada - 10 Niio Niio
3886.91367 populacdo mista
Agrupada . Sangramento
i Elgamal EA, El-Dawlatly AA 10.1007/s00381 Arébia ~ . o S intra
101-P 2010(66) 010-1254.3 Saudita X X populacdo até 1 48 (+3) Etiologia operatério
ano Imagem
103-P Di Rocco F, Juca CE 2010(67) W Franca X Ind|V|(~juaI . 9 Idade Imagem
EDs09464 populacdo mista
107 -P Surash S, Chumas P 2010(68) W Reino Unido X X Agrupada — 22 (+1)** Né&o Né&o

populacdo mista
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Individual — o
90-P Gallo P, Szathmari A 2010(69) oo o9000328 | ppanc populagéo até 6 20 Eﬁ'g;gg'a Néo
o meses
Sufianov AA, Sufianova GZ 10.3171/2009.11 Agrupada -
109 -P 2010(70) SEDSO9LST Russia populgﬁgg até 2 29 Nao Nao
dividual Sangramento
10.1007/500381- . Individual — Etiologia intra
116 -P Egger D, Balmer B 2010(9) 009-0997-1 Suiga populaco mista 8 Idade Operatorio
Imagem
112-P Sacko O, Boetto S 2010(48) 10317420098, | Franca Agrupada — 60 dade Nao
PEDS08108 populacdo mista
10.1055/ Agrupada - Fistula LCR
118-P Faggin R, Bernardo A 2009(71) e Italia populacio até 6 21 Etiologia ITnL:aZ o
meses
o Agrupada — Colegfo
130-P Lipina R, Reguli S 2008(72) W Rggﬁkglclga populacgdo até 6 14 Etiologia subdural
meses Imagem
132-P | Gangemi M, Mascari C 2007(73) | 204085 Itélia Agrupada — 12 Niio Niio
-990305 populagdo mista
Individual — \dad
143-P Balthasar AJ, Kort H 2007(74) 1OAO0TS00BL | Holanda populagio até 1 | 10 (+ 2)** Etio?o;ia Néo
ano
Ihug_://;yww.niuro ) Agrupada — dade Fistula LCR,
146-P | Yadav YR, Jaiswal S 2006(75) s india populagdo até 1 | 54 (+4)** Etiologia Infecgao, DI,
61/25960 ano Sangramento
d Sangramento,
. 10.1007/500381- EUA, Agrupada — « . Fistula LCR,
149 -P Navarro R, Gil-Parra R 2006(11) 005-0031-1 Espanha Populagio mista 36 N&o se aplica infeccao, DI,
convulsdo
e Individual — 1dad Mirada
154 - P Fritsch MJ, Kienke S 2005(62) égg%% Alemanha populacgéo até 1 15 Etio?o;ia desconjugada
= ano Imagem
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Individual —
i - 10.3171/ped.20 ~ . Idade Colecéo
155-P Wagner W, Koch D 2005 *(57) 05.103 1.0043 Alemanha populacéo até 1 10 Etiologia subdural
ano
10.1007/510143 Agrupada Febre
. S . ~ 7 . .
157 - P Etus V, Ceylan S 2005(76) 00504074 Turquia populacgéo até 2 25 Etiologia Imagem
anos
Fistula de
10.1007/500381 Individual Idade sangLrgnR;’ento
_ * 10.100//s00561 3 A *%
165 -P Koch D, Wagner W 2004 *(59) 004-0958-7 Alemanha populacgdo até 1 16 (+4) Etiologia ntra
ano operatorio,
febre
10.1159/000050 Agrupada - Fistula LCR
) . , . . ~ . - L
179-P Javadpour M, Mallucci C 2001(77) | 405 Reino Unido populacéo até 1 21 (+3) Etiologia Hiponatremia
ano
Infecgéo
o Colecéo
185 - p Murshid WR 2000(78) 10.1055/s- Aréabia Individual — 1 Idade subdural
2000-8323 Saudita populacdo mista Etiologia DI, paralisia
IVNC e
espasticidade
Fistula,
Agrupada . 3 Infecgao,t
197 -P Buxton N, Macarthur D 1098(79) | £05->2 %% | Reino Unido populacdo até 1 | 27 (+2)** Etiologia g eno
ano operatério
Imagem

P — Pubmed, E — Embase; Reserv = Reservatério (Ommaya ou Rickham) Re TVE: repeticdo de TVE; EUA: Estados Unidos da América, LCR (liquor ou liqudrica), NC: nervo craniano

* Dizem respeito a mesma coorte, porém serdo avaliados em situagdes diferentes (TVE em associa¢do com reservatério e na repeticdo de TVE)

** = 0 nUmero entre parénteses, seguido do sinal + corresponde ao nimero de repeticdo de TVE (nos casos em que o artigo descreve numa mesma coorte lactentes submetidos a TVE como

primeiro procedimento e lactentes submetidos a repeticdo da TVE)
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7.3. Avaliacdo da TVE

7.3.1 Taxa de falha

Foram apresentados em separado os artigos que realizaram somente TVE (Figura 14)
e 0s artigos que realizaram TVE em conjunto com reservatorio (reservatorio de Ommaya ou
reservatorio de Rickham) (Figura 15). Os resultados referentes aos casos de repeti¢do da TVE
serdo apresentados no tépico 7.3.5.

Studies Eztimate (95% C.I.) Ev/Trt
Duru &, Peire JL 2018 0.285 (0.118, 0.413)
Costa Val JA, Scaldaferri PM 2012 0.126 (0.048, 0.246)
Furlanetii LL, Santos MY 2012 0.37% (0.203, 0.55&)
Elgamal EA, El-Dawdatly A4 2010 0.312 [(0.181, 0.444)
Di Roceo F, Jucd CE 2010 0.444 (0.120, 0.78%)
Surash 5, Chumas P 2010 0.545 (0.337, 0.754) =
Gallo P, Szathman A 2010 0.550 [(0.332, 0.7&8) [ ]
Sufianay A4, Sufianova GZ 2010 0.207 (0.05%, 0.354)
Egger D, Balmer B 2010 0,750 (0.450, 1.000) [Ty:] L
Sacko O, Boetto S 2010 0.433 (0.308, 0.559) 2&/80 R
Lipina R, Regull 5 2008 0.428 (0.169, 0.888) /14 n
Gangemi M, Mascari C 2007 0.167 (0.000, 0.378) 2712 L
Balthasar AJ, Kort H 2007 0.e00 (0.2%&, 0.904) E/10 L
Yadav YR, Jalswal § 2006 0.148 (0.053, 0.243)  B/54 ——
Fritsch M.J, Kienke S 2005 0.533 (0.281, 0.788) B/15 .
Etus ¥, Ceylan 5 2005 0.440 (0.245, 0.£35) 11/25 |
Javadpour M, Mallucei C 2001 0.667 [0.465, 0.B&Q) 14721 B
Murshid VWR 2000 0.273 (0.010, 0.538) 3711 L
Buxton N, Macarthur d 1998 0,778 (0,821, 0.935) 21,27 —
Overall {I*2=82.21 % , P= 0.001) 0.411 (0.316, 0.506) 1B6/496 —_—
T T T T T 1
0 0z 04 06 o0& 1
Preponion

Figura 14: Taxa de falha (Proportion) em lactentes submetidos somente & TVE, resultado de 19 artigos (os dados referentes &
repeticdo da TVE ndo constam nessa figura e serdo apresentados no item 7.3.5). A esquerda da figura em cada linha estao
listados os estudos (studies) com as estimativas (estimate) das taxas de falha e seus respectivos intervalos de confianca de 95%
(95% CI) seguidos da fragdo da propor¢do em que o numerador F € o nimero de falhas e o denominador T constitui o nimero
de TVE realizadas no estudo. A direita cada proporcéo ou taxa de falha é apresentado num grafico onde estdo plotados
quadrados cheios na linha que correspondem ao estimador pontual da taxa de falha, com o tamanho do quadrado
correspondendo ao peso da amostra e as linhas laterais que mostram graficamente a amplitude do intervalo de confianga.
Utilizado software OpenMeta[analyst].

A taxa de falha em lactentes submetidos somente a TVE variou de 14,6% (65) a 77,8%
(79) . Se fosse possivel expressar uma medida metanalitica de todos os estudos seria uma taxa
de falha de 41,1%, 1C95%:[0,31-0,51]. Entretanto, a heterogeneidade entre os artigos foi
considerada alta, com 12=82,2% e o valor de p < 0,001, estatisticamente significativo para

rejeitar a homogeneidade. Embora estes resultados tenham sido apresentados neste formato ndo
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se recomenda chama-lo de grafico em floresta (forest plot) nem tampouco considerar valida
esta medida metanalitica em funcdo da heterogeneidade, ou seja, ndo é possivel realizar uma

metanalise destes resultados.

Os estudos que abordaram TVE com reservatério foram os de Faggin et al. (71), Koch
et al. (59), Navarro et al. (11) e Kulkarni et al. (64), em que a taxa de frequéncia de falha e

respectivos 1C95% estdo apresentados na Figura 15.

Studies Estimate (55% C.I.) FsT

Kulkarni AV, Sgourcs S 2016 0.330 (0.244, 0.416) 387115
Faggin R, Bemardo A 2004 2,333 (0,132, 0.535) Tzl
MWavarra R, Gil-Parra R 2006 0,556 (0,353, 0.718) 20736
Koch D, Wagner W 2004 1,688 (0,460, 0,915) 11,16

Figura 15: Estimativas pontuais da taxa de falha em lactentes submetidos & TVE associada a reservatorio de LCR e seus
respectivos intervalos de confianca(IC95%). F: Falha; T:Total; CI: Intervalo de confianca (traduzido do inglés). Utilizado
software OpenMeta[analyst].

Apesar das definicGes de falha serem equivalentes ou comparaveis (necessidade de
novo procedimento cirurgico para tratamento da hidrocefalia), dois artigos que dizem respeito
a presenca do reservatorio (59,71) ndo citam se houve ou ndo retirada de liquor através do
reservatdrio apdés a cirurgia, o que ndo deixa suficientemente claro se houve alivio da presséo
intracraniana através dessa via. Portanto, na descri¢do dos préximos resultados referentes a
TVE como primeiro procedimento endoscopico, ndo serdo considerados os artigos que tenham
associado a TVE a colocacdo de reservatorio, sendo os dados desses artigos considerados
somente para avaliar complicagfes. A maioria desses artigos obtiveram as piores avaliagoes

quanto a presenca de viés em seus estudos (conforme demonstrado na Figura 12).

O tempo médio até a ocorréncia de falha da TVE foi informado apenas em 5 artigos e
variou de 23,8 a 41 dias (Tabela 3), em um intervalo que foi de 0 a 730 dias. Surash et al. (68)
apresentaram o tempo ate a falha indiretamente quando estratificaram em quanto tempo os
lactentes menores que 1 ano necessitaram ser submetidos a DVP apds a endoscopia. Com
menos de 1 més, houve uma falha; entre 1 a 3 meses foram 9 falhas e entre 3 meses e 1 ano

observou-se uma falha.



Tabela 3:Estudos que relataram o tempo médio em dias até a falha da TVE
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Artigo

Nuamero de falhas /

Taxa de falha

Tempo médio (intervalo)

NUmero de TVE (%) até falha em dias
Gallo P, Szathmari A 2010(69) 11/20 55 32,3 (7-132)
Lipina R, Reguli S 2008(72) 6/14 42,85 24 (14-41)
Balthasar AJ, Kort H 2007(74) 6/10 60 23,8 (4-64)
Javadpour M, Mallucci C 2001(77) 14/21 66,6 28* (7-730)
Buxton N, Macarthur D 1998(79) 21/27 77,8 41 (0-120)

* Javadpour M, Mallucci C 2001 (77) relataram o tempo mediano

7.3.2 Taxa de falha de acordo com idade

A idade foi dividida em dois estratos: até 6 meses e 6 a 24 meses. Nos lactentes com

idade menor ou igual a 6 meses, a taxa de falha variou de 14,3% (78) a 80% (74). Em criancas

de 6 a 24 meses de idade, houve 1 estudo em que o Unico caso nessa faixa etaria apresentou

falha (9), ademais, a taxa nessa populacdo variou de a 0% (65) a 40% (62,74), conforme

descrito na Tabela 4 a seguir:



Tabela 4: Taxa de falha de acordo com faixa etaria
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NUmerode | Taxade
Artigos de TVE em Artigos de TVE em falhas / falha Intervalo de
lactentes até 6 meses | lactentes 6 meses até 24 | NUmero de (%) Confianca:95%
meses TVE
Duru S, Peiro JL 2018(63) 7/16 43,8 [19 -68]
Costa Val JA, Scaldaferri PM 7/41 17,1 [6 - 29]
2012(65)
Furlanetti LL, Santos MV 5/12 41,7 [14-70]
2012(7)
Di Rocco F, Juca CE 2010(67) 4/6 66,7 [29 - 100]
Gallo P, Szathmari A 2010(69) 11/20 55 [33-77]
Egger D, Balmer B 2010(9) 517 71,4 [38 - 100]
Sacko O, Boetto S 2010(48) 15/22 68,2 [49 - 88]
Lipina R, Reguli S 2008(72) 6/14 429 [17 - 69]
Balthasar AJ, Kort H 2007(74) 4/5 80 [45 - 100]
Yadav YR, Jaiswal S 2006(75) 6/36 16,7 [5-29]
Fritsch MJ, Kienke S 2005(62) 6/10 60 [30-90]
Murshid WR 2000(78) 17 14,3 [12 - 40]
Duru S, Peiro JL 2018(63) 2/18 11,11 [3 - 26]
Costa Val JA, Scaldaferri PM 0/7 0 [ NA]
2012 (65)
Furlanetti LL, Santos MV 6/17 35,3 [13-58]
2012(7)
Di Rocco F, Juca CE 0/3 0 [ NA]
2010(67)
Egger D, Balmer B 2010(9) 1/1 100 [ NA]
Sacko O, Boetto S 2010(48) 11/38 28,9 [15 - 43]
Balthasar AJ, Kort H 2/5 40 [3-83]
2007(74)
Yadav YR, Jaiswal S 2/18 11,1 [3 - 26]
2006(75)
Fritsch MJ, Kienke S 2/5 40 [3-83]
2005(62)
3/9 33 [3 - 64]

Murshid WR 2000(78)

NA: Néo se aplica

Foi possivel calcular o RR de falha para lactentes com idade igual ou inferior a 6

meses comparado com lactentes com idade de 6 a 24 meses em 10 artigos. Nesta modalidade

de agrupamento foi possivel estimar uma medida metanalitica do RR. O RR foi de 1,73, com

1C95%: [1,22-2,45], com p-valor: 0,001. A analise da heterogeneidade mostrou um teste 12=0

com um p-valor para ndo rejeitar a hipdtese nula de homogeneidade de 0,56. Nesta situagéo a



https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Murshid%20WR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10943984
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Murshid%20WR%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=10943984
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metanalise pode ser realizada e os achados puderam ser sumarizados no grafico em floresta
(forest plot) visto na Figura 16. Os artigos de Sacko et al. (48) e Lipina et al. (72) apresentavam
populagdo somente menor ou igual a 6 meses, ndo apresentando portanto o grupo de

comparacédo de 6 a 24 meses.

até 6 meses  6a24 meses Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events  Total Events  Total Weight M-H, Rand 95% Cl_ Year M-H, Random, 95% CI
Murshid YR 2000 1 7 3 9 2.9% 0.43[0.06,3.28] 2000 ——
Fritsch MJ, Kienke S 2005 4 10 2 4  BE% 1.50[0.46, 4.91] 2005 e
adaw YR, Jaiswal 5§ 2006 B 36 2 18 5.4% 1.50[0.34, 6.70] 2006 I E—
Balthasar AJ, Kot H 2007 4 5 2 5 9.0% 2.00[0.63, 638 2007 I E—
DiRocco F, Juca CE 2010 4 B 0 3 1.7% 514 [0.36, 72.86] 2010
Egger D, Balmer B 2010 g 7 1 1 141% 0.92 [0.36,2.32] 2010 — T
Sacko O, Boetto 5 2010 15 22 11 3|8 36T% 2.36([1.33, 418] 2010 ——
Furlanetti LL, Santos MY 2012 g 12 B 17 14.0% 1.18[0.47, 289 2012 T
Costa Val JA, Scaldaferri PM 2012 7 1 0 7T 1E% 286018, 4519 2012
Dwrw 5, Peiro JL 2018 7 16 2 18 6.0% 394 [0.895 16.29] 2018
Total (95% CI) 162 121 100.0% 1.73[1.22, 2.45] &
Total events 60 29
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*=7.74, df= 9 (P = 0.56), F= 0% 'D.U1 DH 1'0 100'

Testfor overall effect: 2= 3.08 (F = 0.002) até f meses §a 24 meses

Figura 16: Resultados da metanlise de um subgrupo de dez artigos com agrupamento segundo idade onde a exposi¢ao foi ter
idade menor ou igual a seis meses comparada a idade entre 6 a 24 meses para a ocorréncia do desfecho Falha da TVE. Em
cada linha, um estudo, sua estimativa pontual do RR (Risk Ration) e seu intervalo de Confianga (Cl), sua ponderagao (weight)
calculada pelo método de Mantel-Haenszel M-H). Gréfico de floresta (Forest plot) onde o tamanho dos quadrados corresponde
ao peso de estudo na analise, a linha horizontal corresponde ao intervalo de confianca, o diamante corresponde a medida
metanalitica. Modelo de efeitos randdémicos para célculo da medida metanalitica. Utilizado software Review Manager 5.4.

Foi realizada avaliacdo quanto a possivel viés de publicacdo em relacdo ao RR de
falha de acordo com as faixas etarias descritas através do grafico em funil (Funnel Plot) na
Figura 17. Observa-se que existe maior concentracdo do topo do grafico, onde se localizam os
estudos maiores, mais precisos e com maior poder estatistico. Existe uma assimetria na base
onde estdo apenas dois dos nove estudos, que sdo 0s estudos menores, com menor precisao, no
qual apenas um apresenta maior medida de efeito (RR=>5,14). Essa pequena assimetria pode
sugerir que estudos menores e em que 0s RR tiveram menor magnitude ndo foram publicados,

ou se o foram ndo preencheram os critérios para serem incluidos na analise.

D”EpE(Iog[F{H])

05T oo

| RR
2 t t + {
0.01 iR 1 10 100

Caption

Funnel plot of comparison: 1 Falha em relacdo a idade (até 6 meses € 6 a 24 meses), outcome: 1.1 Falha.
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Figura 17: Grafico em funil (funnel plot) para avaliar viés de publicacdo em relagdo ao RR de falha relacionada a idade (6
meses e 6-24meses). Utilizado software Review Manager 5.4.

7.3.3 Taxa de falha de acordo com etiologia

7.3.3.1 Estenose de aqueduto

Na analise da heterogeneidade no subgrupo cuja etiologia da hidrocefalia foi estenose
de aqueduto foi encontrado um 12 = 44,69, considerado uma heterogeneidade moderada, com
um valor de p limitrofe (p=0,047) para rejeitar a hipdtese de homogeneidade. Rigorosamente
ndo é indicado usar a proporcao do conjunto de estudos, isto é, a medida metanalitica da falha
da TVE associada a estenose de aqueduto. Todavia este resultado € apresentado para evidenciar
a magnitude da diferenca desta taxa de falha - 17,5%, [9,4-25,6] com p < 0,001-das
apresentadas anteriormente (Figura 18).

Studies Estimata (35% C.I.) F EAJT

Duru §, Peiro JL 2018 0.029 (0.000, 0.110) 016 Ji—

Coasta Val JA, Scaldaferr PM 2012 0.100 (0.000, 0.207) isan —————

Elgamal EA, El-Dawdatly A& 2010 0.22é (0.079, 0.373) 1431 _— .

Egger D, Balmer B 2010 0.750 (0.150, 1.000) 1/1 -

Galle P, Szathman A 2010 0.400 (0.096, 0.704) 4710 =

Lipina R. Reguli 5 2008 0.400 {0.000, 0.829) 245

Balthasar AJ, Kert H 2007 0.250 (0.000, 0.850) 0/1 "

Yadav YR, Jaiswal § 2008 0.146 [0.048, 0.24€) /48 —a—

Fritsch MJ, Kienke S 2005 0.125 (0.000, 0.449) 0/3 L 3

Javadpour M, Mallucei C 2001 0.28& (0.000, 0.&20) 257 -

Murshid WR 2000 0.1e7 (0.000, 0.485) 1/€ L

Buxton M, Macarthur D 1958 0.500 (0.010, 0.990) 274

Owverall {1*2=44.69 % . P=0.047) 0.175 (0.094, 0.258) 29/162 —
T T T T T 1
: 02 04 06 [ 1

Preponion

Figura 18 Subgrupo de 12 artigos com suas estimativas pontuais (Estimate) da taxa de falha em lactentes submetidos a TVE
cuja etiologia da hidrocefalia foi estenose de aqueduto (EA), seus respectivos 1C95% (Cl 95%) e F: Falha; T:Total de TVE.
As estimativas de cada estudo foram ponderadas. Os pesos de cada artigo nessa analise foram Duru S, Peiro JL 2018 : 20.313%;
Costa Val JA, Scaldaferri PM 2012: 17.553%; Elgamal EA, El-Dawlatly AA 2010 : 13.805%; Egger D, Balmer B 2010 :
1.698%; Gallo P, Szathmari A 2010 : 5.554%); Lipina R, Reguli S 2008 : 3.118%; Balthasar AJ, Kort H 2007 : 1.698%; Yadav
YR, Jaiswal S 2006 : 18.316%; Fritsch MJ, Kienke S 2005 : 5.009%; Javadpour M, Mallucci C 2001 : 4.756%; Murshid WR
2000 : 5.713%;Buxton N, Macarthur D 1998 : 2.465%. Célculo da medida metanalitica realizado pelo método Dersimonian-
Laird utilizando modelo de efeitos randdémicos. -Gréafico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde ao peso de
estudo na analise, a linha horizontal corresponde a amplitude do IC, o diamante corresponde a medida metanalitica.. Utilizado
software OpenMeta[analyst].

O fator idade também influenciou a taxa de falha de TVE da estenose de aqueduto

como pode ser observado nos artigos que forneceram a informacao na Tabela 5.
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Tabela 5: Taxa de falha da TVE na estenose de aqueduto de acordo com a faixa etaria (até 6 meses e entre 6 e 24 meses).
Egger et al. (9) e Gallo et al. (69) limitaram sua amostra a pacientes até 6 meses. EA: Estenose de aqueduto

Lactentes até 6 meses de idade Lactentes de 6 a 24 meses de idade
; Taxa de
Artigo 0 0
g N°de Falhas/N° de | Taxa de falha N°de Falhas/N° de TVE falha
TVE (%) o
(%)
Duru S, Peiro JL 2018(63) 0/5 0 0/11 0.
Costa Val JA, Scaldaferri PM
2012(65) 3/24 12,5 0/6 0
Egger D, Balmer B 2010(9) 1/1 100
Gallo P, Szathmari A
2010(69) 4/10 40
Fritsch MJ, Kienke S
2005(62) 0/1 0 0/2 0
Murshid WR 2000(78) 0/4 0 2/3 66,6

7.3.3.2 Infeccdo

No subgrupo de nove artigos cuja etiologia de hidrocefalia foi infec¢do ndo houve
heterogeneidade entre os artigos (12 = 0), e a hipotese nula de homogeneidade nao foi rejeitada
com p valor = 0,526. Logo a medida metanalitica da falha da TVE associada a infeccéo foi de
48,2%, com 1C95%:[0,32-0,65] com p < 0,001 (Figura 19).

Studies Eastimate (95% C.I.) F Inf/T

Duru 5, Peire JL 2018 0.750 {0.150, 1.000) 1/1 E |

Lipina R, Reguli S 2002 0.250 (0.000, 0.850) 0/l -

Balthasar AJ, Kort H 2007 0.500 (0.010, 0.9%30) 274 i

Yadav YR, Jalswal 5 2006 0.333 (0.000, 0.711) 276 L

Fritsch MJ, Kienke 5 2005 0.250 (0.000, 0.850) /1 |

Etus W, Ceylan 5 2005 0.500 (0,010, 0.930) 2/4 |

Javadpour M, Mallecci C 2001 0.750 (0,150, 1.000) 1/1 E |

Murshid WR 2000 0.250 (0.000, 0.874) 1/4 L

Buxton M, Macarthur D 1998 0.833 (0.412, 1.000) 272 -

Owerall (142=09% , P=0.526) 0.482 (0.319, 0.645) 11/24 —_—
T T T T T 1
¢ nz 04 (1) (1) 1

Prepedien

Figura.19: Metanalise da taxa de falha do subgrupo de 9 artigos em lactentes submetidos a TVE cuja etiologia da hidrocefalia
era infeccdo intraventricular, Para cada artigo estimativas (Estimate) da taxa de falha com seus respectivos IC (95% CI). A
estimativa metanalitica foi resultado da ponderacéo, calculo realizado pelo método Dersimonian-Laird utilizando modelo de
efeitos randémicos. F: Falha; Inf: infeccdo T:Total; Cl: IC. Os pesos de cada artigo nessa analise foram Duru S, Peiro JL 2018
1 7.377%; Lipina R, Reguli S 2008 : 7.377%; Balthasar AJ, Kort H 2007 : 11.065%; Yadav YR, Jaiswal S 2006 : 18.672%;
Fritsch MJ, Kienke S 2005 : 7.377%; Etus V, Ceylan S 2005 : 11.065%; Javadpour M, Mallucci C 2001: 7.377%; Murshid
WR 2000 : 14.753%; Buxton N, Macarthur D 1998 : 14.938%. Grafico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde
ao peso de estudo na andlise, a linha horizontal corresponde ao tamanho do IC, o diamante corresponde a medida metanalitica.
Utilizado software OpenMeta[analyst].
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Murshid et al. (78) relataram 4 casos de hidrocefalia associada a ventriculite. Desses,
3 também eram associados a mielomeningocele e tinham feito uso prévio de 3 derivacdes
ventriculo peritoneais previamente, sendo agrupadas na etiologia infecciosa, conforme os

préprios autores descrevem.

Novamente pode ser observado na Tabela 6 que a idade influenciou a taxa de falha de

TVE na hidrocefalia secundéria a infeccédo ventricular.

Tabela 6: Taxa de falha da TVE da etiologia da hidrocefalia secundaria a infecgéo intraventricular de acordo com a faixa etéaria
(até 6 meses e entre 6 e 24 meses)

Lactentes até 6 meses de idade Lactentes de 6 a 24 meses de idade
Artigo
Nede Falhas/N° de Taxa de falha Ne°de Falhas/N° de Taxa de falha
TVE (%) TVE (%))
Duru S, Peiro JL 2018(63) 1/1 100
Balthasar AJ, Kort H
2007(74) 2/3 67 0/1 0
Fritsch MJ, Kienke S
2005(62) 1/1 100 . .
Murshid WR 2000(78) 0/1 0 1/3 33

7.3.3.3 P6s hemorragia

As taxas de falha da TVE associada a etiologia hemorragia intraventricular sao
elevadas. No subgrupo a heterogeneidade entre os sete artigos foi moderada (12 = 39,25), com
p valor de 0,13. A estimativa metanalitica da taxa de falha foi de 77,1% [0,63-0,92] com p <
0,001 (Figura 20).

Studies Estimate (95% C.I.) F Hem/T
Dury 5, Peiro JL 2018 245 | 3
Galle P, Szathmari A 2010 474 ' ]
Lipina R, Reguli § 2008 477 -
Fritsch MJ, Kienke § 2005 576 B
Etus W, Ceylan 5 2005 1 =
Javadpeur M, Mallueei G 2001 1 - R
Buxtan N, Macarthur D 1958 7 B
Overall (1*2=39.25 % , P=0.130) ©0.771 {0,627, 0.915) 32743 —_—

T T T T T

0 02 i 06 08

Prapartian

Figura 20: Metanalise de subgrupo de 7 artigos com as estimativas pontuais da taxa de falha em lactentes submetidos a TVE
cuja etiologia da hidrocefalia era hemorragia intraventricular, seus respectivos 1C95%, F: Falha, Hem: hemorragia
intraventricular; T:Total de TVE. As estimativas de cada estudo foram ponderadas, calculo realizado pelo método
Dersimonian-Laird utilizando modelo de efeitos randdémicos. Os pesos de cada artigo nessa andlise foram Duru S, Peiro JL
2018 : 8.690%; Gallo P, Szathmari A 2010 : 16.830%; Lipina R, Reguli S 2008 : 10.997%; Fritsch MJ, Kienke S 2005 :
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14.499%); Etus V, Ceylan S 2005 : 6.118%; Javadpour M, Mallucci C 2001: 23.407%; Buxton N, Macarthur D 1998 : 19.459%.
Gréfico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde ao peso de estudo na andlise, a linha horizontal corresponde
ao tamanho do IC, o diamante corresponde a medida metanalitica. Utilizado software OpenMeta[analyst].

Mais uma vez observa-se diferenca da taxa de falha de TVE realizada em hidrocefalias

resultantes de hemorragia intraventricular em relacdo a idade dos lactentes (Tabela 7).

Tabela 7: Taxa de falha da TVE na hidrocefalia secundaria a hemorragia de acordo com subdivisdo por idade

Lactentes até 6 meses de idade | Lactentes de 6 a 24 meses de idade
Artigo N°de Falhas/N° Taxa de N°de Falhas/N° Taxa de falha
de TVE falha (%) de TVE (%))
Duru S, Peiro JL 2018 (63) 0/2 0 2/3.
Gallo P, Szathmari A 2010 (69) 4/4 100 .
Fritsch MJ, Kienke S 2005 (62) 4/4 100 1/2. 50

7.3.3.4 Lesodes de fossa posterior
A analise do subgrupo de cinco artigos com taxa de falha da TVE associada a lesdo
expansiva de fossa posterior revelou que a heterogeneidade entre os artigos foi baixa (12 =
17,82), com p valor de 0,301 para nao rejeitar a hipotese nula de homogeneidade. Assim sendo
a medida metanalitica da taxa de falha foi de 63,2%,[38-88] com p < 0,001 (Figura 21).

Studies Estimate (95% ©,I.) F FB/T

Elgamal EA, El-Dawdatly AA 2010 0,250 (0,000, 0.250) 0/1 B

Egger D, Balmer B 2010 1,833 (0,41 1. 000) 242 ; ]
Gallo P, Szathmari A 2010 D.6ET {0.133, 1.000) 273 L]

Balthasar AJ, Kert H 2007 33 (0,412, 1.000) 242 =
Murshid VWR 2000 0,250 {0,000, 0.250) 2/l |

Overall (1"2=17.82 % , P=0.301) ©.63Z (0.384, 0.879) E/9 —_—

Praparban

Figura 21: Metanalise de subgrupo de 5 artigos com as estimativas pontuais da taxa de falha em lactentes submetidos a TVE
cuja etiologia da hidrocefalia era secundaria a lesdo expansiva de fossa posterior, com seus respectivos 1C95% (Cl 95%), F:
Falha; FP: fossa posterior; T:Total de TVE. As estimativas de cada estudo foram ponderadas, calculo realizado pelo método
Dersimonian-Laird utilizando modelo de efeitos randdmicos. Os pesos de cada artigo nessa analise foram Elgamal EA, El-
Dawlatly AA 2010: 14.727%; Egger D, Balmer B 2010 : 26.269%; Gallo P, Szathmari A 2010 : 18.008%; Balthasar AJ, Kort
H 2007 : 26.269%; Murshid WR 2000 : 14.727%. Gréfico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde ao peso de
estudo na analise, a linha horizontal corresponde ao tamanho do IC, o diamante corresponde a medida metanalitica Utilizado
software OpenMeta[analyst.
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Elgamal et al. (66) referiram sucesso no seu Unico caso descrito (cisto aracnoide no
angulo ponto cerebelar). Os dois casos de Egger et al. foram cisto da bolsa de Blake e cisto
retrocerebelar, causando hidrocefalia obstrutiva (9). Murshid (78) referiu sucesso no seu caso
de meduloblastoma (8 meses de idade).

7.3.3.5 Relacionada a mielomeningocele

No subgrupo de nove artigos a analise das taxas da falha da TVE associada a
mielomeningocele revelou que a heterogeneidade entre os artigos foi baixa (12 = 1,55) com p
valor de 0,421 para ndo rejeitar a hipdtese nula de homogeneidade. Dessa forma a medida
metanalitica da taxa de falha foi de 63,3%, com 1C95%:[50-77] com p < 0,001 (Figura 22).

Studies Estimate (95% C.I.)] F MMC/T
Duru S, Peiro JL 2018 0.657 (0.5%8, 1.000) 647 B
Egger D, Balmer B 2010 0.500 (0.000, 1.000) 1/2 =
Gallo P, Szathmari A 2010 0.250 (0.000, 0.850) 0s1 L
Fritsch MJ, Kienke S 2005 0.500 (0.010, 0.990) 274 =
Etus V, Ceylan 5 2005 0.583 (0.304, 0.882) 7712 | ]
Javadpour M, Malluesl © 2001 0.750 (0.150, 1.000) 1/1 =
Murshid WR 2000 0.250 (0.000, 0.850) 0/1 L ]
Buxton N, Mazarthur O 1998 0.833 (0.412, 1.000) 242 ]
Costa Val JA, Scaldaferri PM 2012 0.500 (0.154, 0.846) 4/8 u
Overall (1*2=1.55 % , P=0.421) 0.633 (0.498, 0.768) 23/38 ——— T
T T T T T 1
2 4 1] - 1
Propedion

Figura 22: Metanalise do subgrupo de 9 artigos com as estimativas pontuais da taxa de falha em lactentes submetidos a TVE
cuja etiologia da hidrocefalia foi Mielomeningocele, seus respectivos 1C95%, F: Falha; MMC: mielomeningocele; T:Total de
TVE. As estimativas de cada estudo foram ponderadas, célculo realizado pelo método Dersimonian-Laird utilizando modelo
de efeitos randdmicos. Os pesos de cada artigo nessa analise foram Duru S, Peiro JL 2018 : 26.073%; Egger D, Balmer B 2010
1 3.774%; Gallo P, Szathmari A 2010 : 5.023%; Fritsch MJ, Kienke S 2005 : 7.506%; Etus V, Ceylan S 2005 : 22.637%;
Javadpour M, Mallucci C 2001 : 5.023%; Murshid WR 2000 : 5.023%; Buxton N, Macarthur D 1998 : 10.094%; Costa Val
JA, Scaldaferri PM 2012: 14.847%. Gréfico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde ao peso de estudo na
andlise, a linha horizontal corresponde ao tamanho do IC, o diamante corresponde & medida metanalitica Utilizado software
OpenMeta[analyst].

Ainda mais uma vez pode se observar diferenca nas taxas em relacdo a idade dos

lactentes em trés artigos na Tabela 8.

Tabela 8: Taxa de falha da TVE na hidrocefalia secundaria a MMC de acordo com subdivisdo por idade

Lactentes até 6 meses de idade | Lactentes de 6 a 24 meses de idade

Artigo Ne°de Falhas/N° Taxa de N°de Falhas/N° | Taxa de falha
de TVE falha (%) de TVE (%))
Duru S, Peiro JL 2018(63) 6/7 86 0/1 0
Egger D, Balmer B 2010(9) 0/1 0
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Gallo P, Szathmari A 2010(69) ‘ 1/2 50

7.3.3.6 Outras

Dentre as causas de hidrocefalia agrupadas em “outras”, a que despontou foi a
Sindrome de Dandy-Walker. Elgamal et al. (66) relataram sucesso nos seus 2 casos descritos.
Buxton et al. (79) apresentaram 2 casos de sucesso dentre os seus 3 casos descritos. Costa Val
et al. (65) descreveram sucesso nos seus 3 casos. Fritsch et al. (62) e Duru et al. (63) obtiveram
sucesso Nno seu Unico caso descrito. Murshid descreveu um lactente de 2 meses que apresentou
falha (78).

Buxton et al. (79). descreveram 5 casos de hidrocefalia de causa indeterminada, em
que foram observadas 4 falhas. Duru et al. (63) relataram sucesso nos 3 casos de hidrocefalia
tetraventricular. Gallo et a .(69) descreveram TVE bem sucedida em um caso de hidrocefalia
associada a encefalocele occipital e uma falha em um caso associado a acondroplasia. Duru et
al. (63) descreveram sucesso no seu Unico caso de TVE em lactentes. Murshid (78) relatou 3
casos de cistos - cisto suprasselar, cisto silviano e uma associacdo de cisto suprasselar e um
cisto do angulo ponto cerebelar, com idades respectivas de 8 meses, 2 meses e 22 meses - todos
com sucesso. Todos os casos de Di Rocco et al. (67) foram relacionados a

faciocraniossinostoses.

7.3.4 Risco relativo (RR) de falha de TVE segundo as etiologias

A forma encontrada para calcular o RR e fazer a comparacéo entre diversas etiologias
considerando-as como fatores progndsticos para a falha foi considerar a etiologia estenose de
aqueduto, que apresentou menor taxa de falha, como linha de base ou melhor como categoria

nédo exposta.

7.3.4.1 RR para falha da TVE por infeccdo em relagédo a estenose de aqueduto
No subgrupo de oito artigos ndo foi encontrada heterogeneidade (12 = 0) p valor de

0,65 para ndo rejeitar a Ho (hipotese nula) de homogeneidade. A vista disso a medida
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metanalitica de RR calculado para a falha da TVE associada a infec¢do em relacéo a estenose
de aqueduto foi de 2,07, com 1C95%:[1,13-3,79] com p = 0,02 (Figura 23).

Infeccdo Estenose de aqueduto Risk Ratio Risk Ratio

Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl Year M-H, Random, 95% CI
Buxton M, Macarthur D 1998 2 2 2 4 358% 1.67 [0.61, 4.59) 1998 T
Murshid WR 2000 4 1 6 G.0% 1.80([0.13,17.67] 2000 ——
Javadpour M, Mallucei G 2001 1 1 2 7 2 E% 2.40([0.65, 8.83) 200 I
Fritsch MJ, Kienke 5 2005 0 1 1] 3 Mot estimable 2005
Yadav YR, Jaiswal 5 2006 2 G 7 48 1 .0% 2.29[0.61, 8.58) 2008 -1t
Balthasar AJ, Kot H 2007 2 4 1] 1 5.6% 2.00[016,25748] 2007
Lipina R, Reguli 8 2008 0 1 2 g 5.5% 0.60 [0.05, 7.92] 2008
Duru 5, Peiro JL 2018 1 1 1] 16 4.8%  254801[1.48,438.88]) 2018 _—t
Total (95% CI) 20 90 100.0% 2.07 [1.13, 3.79] -
Total events ] 14

it - . = - - - R = ! Il } i
Heterogeneity, Tau®= 0.00; Chi®= 418, df=6 (P = 0.65), F=0% 'D.U1 DH 1'D 1DD'

Testfor averall effect £= 2.35 (P =0.02) Infeccdo Estenose de Aqueduto

Caption

Forest plot of comparison: 2 RR falha infec¢&o e EA, outcome: 2.1 Falha.

Figura 23: Metandlise do subgrupo de 8 artigos eventos falha no total de expostos a infeccdo e nos expostos a estenose de
aqueduto. Estimativas pontuais do RR (Risk Ratio) de falha da TVE, seus respectivos IC de 95%. As estimativas de cada
estudo foram ponderadas (weigth) pelo método de Mantel-Haenszel. A estimativa metanalitica do RR- Total(95%Cl) foi
calculada pelo modelo de efeitos randémicos. Gréafico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde ao peso de estudo
na analise, a linha horizontal corresponde ao tamanho do IC, o diamante corresponde a medida metanalitica. Utilizado software
Review Manager 5.4.

A avaliacdo da presenca de viés de publicacdo do RR de falha da TVE por infec¢do
em relacdo a estenose de aqueduto foi verificada pelo grafico em funil. Este ndo apresenta

assimetria (Figura 24), ndo sendo sugestivo de viés de publicacao.
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Funnel plot of comparison: 2 RR falha infeccdo e EA, outcome: 2.1 Falha.

Figura 24: Gréfico em funil (funnel plot) para avaliar viés de publicacdo em relacéo ao RR de falha relacionada a infeccdo
intraventricular (em relagéo a estenose de aqueduto). Utilizado software Review Manager 5.4.
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7.3.4.2 RR para a falha da TVE por hemorragia intraventricular em relagdo a
estenose de aqueduto

No subgrupo de seis artigos néo foi encontrada heterogeneidade (12 = 0) p valor de
0,61 para ndo rejeitar a Ho de homogeneidade. Assim sendo a medida metanalitica de RR
calculado para a falha da TVE associada a hemorragia intraventricular em relacéo a estenose
de aqueduto foi de 2,27, com 1C95%:[1,40-3,68] com p = 0,0009 (Figura 25).

Hemorragia  Estenose de Aqueduto Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events  Total Events Total Weight M-H, Rand 95% Cl_ Year M-H, Rand 95% Cl
Buxton M, Macarthur D 1958 7 g 2 4 22T7% 1.75[0.63,4.83] 1598 T
Javadpour M, Mallucci © 2001 9 10 2 T 16.5% 3.15[0.96,10.358] 2001 I
Fritsch MJ, Kienke § 2005 g B 0 3 3.4% 6.29 [0.46, 86.47] 2005
Lipina R, Reguli 5 2008 4 7 2 5 14.9% 1.43[0.41,4.99 2008 e
Gallo P, Szathmari A 2010 4 4 4 10 39.6% 2.20[1.02, 474 2010 —
Duru 5, Peiro JL 2018 2 g 0 16 28% 1417 ([079, 254 896] 2018 D e—
Total (95% CI) 40 45 100.0% 2.27 [1.40, 3.68] <
Total events kil 10
Heterogeneity: Tau’:. 0.00; Chi*= 3.89, df=5 (P = 0.61), F=0% 'D.D1 Df1 1'0 1DD'
Test for averall effect: 2= 3.32 (P = 0.0004) Hemorragia Estenose de Aqueduto

Gaption

Forest plot of comparison: 3 RR falha hemorragia e EA, outcome: 3.1 Falha.

Figura 25: Metandlise do subgrupo de seis artigos eventos falha no total de expostos & hemorragia ventricular em relagéo aos
expostos a estenose de aqueduto. Estimativas pontuais do RR (Risk Ratio) de falha da TVE, seus respectivos IC de 95%. As
estimativas de cada estudo foram ponderadas (weigth) pelo método de Mantel-Haenszel. A estimativa metanalitica do RR-
Total(95%Cl) foi calculada pelo modelo de efeitos randémicos. Gréfico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde
ao peso de estudo na andlise, a linha horizontal corresponde a amplitude do IC, o diamante corresponde & medida metanalitica.
Utilizado software Review Manager 5.4.

A avaliacdo de viés de publicacdo do RR para falha da TVE pela etiologia hemorragia
intraventricular em relacéo a estenose de aqueduto pelo grafico em funil na Figura 26 mostrou
que existe assimetria na base revelando que estavam ausentes estudos de menor tamanho com
RR de menor magnitude deixando um vazio a esquerda. Esse achado pode sugerir viés de
publicacao.
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Caption

Funnel plot of comparison: 3 RR falha hemorragia e EA, ouicome: 3.1 Falha.

Figura 26: Gréfico em funil (funnel plot) para avaliar viés de publicagéo em relacéo ao RR de falha relacionada a hemorragia
intraventricular (em relacéo a estenose de aqueduto). Utilizado software Review Manager 5.4.
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7.3.4.3 RR para falha da TVE por mielomeningocele (MMC) em relacdo a
estenose de aqueduto

No subgrupo de oito artigos a heterogeneidade encontrada foi moderada (1?2 = 35%),
com p valor de 0,15 para ndo rejeitar a Ho de homogeneidade. Desse modo a medida
metanalitica de RR calculado para a falha da TVE associada a MMC em relacdo a estenose de
aqueduto foi de 2,13, com 1C95%:[1,01-4,48] com p = 0,05 ( Figura 27).

MMC EA Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl Year M-H, Rand 95% Cl
Buxtan M, Macarthur D 1958 2 z 2 4 224% 1.67 [0.61,4.59] 1958 T
Murshid YR 2000 1 1 6 BO0% 1.17[0.07,18.96) 2000
Javadpour M, Mallucei 2001 1 1 2 TO17E% 2.40[0.65, 8.83] 2001 I e —
Fritsch bJ, Kienke 5 2005 2 4 0 3 B.2% 4.00[0.26, 651.76] 2005
Gallo P, Szathmari A 2010 0 1 4 10 T.2% 0.61 [0.05, 7.47] 2010 e E—
Egger D, Balmer B 2010 1 2 1 1 164% 0.67 017, 2.67] 2010 e
Costa Val JA, Scaldaferri Ph 2012 4 g 3 30 18.0% 5.00[1.39,17.94] 2012 e —
Duru 5, Peiro JL 2018 B T 0 16 B1%  2T63[1.76,432.54] 2018 E——
Total (95% CI) 26 77 100.0% 2.13[1.01, 4.48] *
Total events 16 13
Heterogeneity: Tau®= 0.37; Chi*=10.79, df= 7 (P = 0.15); F= 35% I t t {
Testfor overall effect: 2=1.99 (P = 0.05) 0.01 01 MMC EA 1o 100
Caption

Forest plot of comparison: 4 RR MMC e EA, outcome: 4.1 Falha.

Figura 27: Metandlise do subgrupo de oito artigos nos quais os eventos falha no total de expostos a mielomeningocele (MMC)
em relacéo aos expostos a estenose de aqueduto (EA) para calcular as estimativas pontuais do RR (Risk Ratio )e seus IC. As
estimativas de cada estudo foram ponderadas (weigth) pelo método de Mantel-Haenszel, A medida metanalitica Total (95%CI)
foi estimada pelo modelo de efeitos randémicos. Gréafico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde ao peso de
estudo na anélise, a linha horizontal corresponde a amplitude do IC, o diamante corresponde a medida metanalitica. Utilizado
software Review Manager 5.4.

A avaliacdo da presenca de viés de publicacdo do RR de falha da TVE por MMC em
relacdo a estenose de aqueduto foi verificada pelo grafico em funil. Este ndo apresenta

assimetria (Figura 28), ndo sendo sugestivo de viés de publicacao.
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Funnel plot of comparison: 4 RR MMC e EA, oufcome: 4.1 Falha.

Figura 28: Gréfico em funil (funnel plot) para avaliar viés de publicacéo em relacdo ao RR de falha relacionada @ MMC (em
relacdo a estenose de aqueduto). Utilizado software Review Manager 5.4.
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7.3.4.4 RR para a falha da TVE por lesdo expansiva em fossa posterior em
relacdo a estenose de aqueduto

No subgrupo de cinco artigos, a heterogeneidade foi nula (12 = 0), com o p valor de
0,87. A medida metanalitica de RR calculado para a falha da TVE associada a leséo expansiva
em fossa posterior em relacédo a estenose de aqueduto foi de 1,31, mas seu 1C95%:[0,69-2,50]
com p = 0,41 ndo alcancou significancia estatistica incluindo o valor de ndo associacdo (Figura

29).

Lesdo em FP EA Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events  Total Events Total Weight M-H, Random, 95% Cl Year M-H, Random, 95% CI
Murshid Wk 2000 1] 1 1 B a.4% 1.17[0.07,18.96] 2000
Balthasar AJ, KortH 2007 2 2 0 1 B.9% 3.33[0.29, 3875 2007 —
Egger D, Balmer B 2010 2 2 1 1 46.6% 1.00[0.39, 2.58] 2010 —a—
Galla P, Szathmari A 2010 2 3 4 10 34.3% 1.67 [0.55,58.02] 2010 -
Elgamal EA, EI-Dawlatly A4 2011 a 1 7 31 6.8% 1.07[0.09,12.78] 2011 — ]
Total (95% CI) 9 49 100.0% 1.31[0.69, 2.50] -
Total events G 13
hoe z — . 2= - — SR = l : : I
ey e o
Lesdo exp FP EA

Caption

Forest plot of comparison: 5 New Comparison, outcome: 5.1 Falha.

Figura 29: Metandlise do subgrupo de 5 artigos eventos falha no total de expostos a lesdo expansiva de fossa posterior e nos
expostos a estenose de aqueduto. Estimativas pontuais do RR (Risk Ratio) de falha da TVE, seus respectivos IC de 95%. As
estimativas de cada estudo foram ponderadas (weigth) pelo método de Mantel-Haenszel. A estimativa metanalitica do RR-
Total(95%Cl) foi calculada pelo modelo de efeitos randémicos. Grafico de floresta onde o tamanho dos quadrados corresponde
ao peso de estudo na analise, a linha horizontal corresponde a amplitude do IC, o diamante corresponde a medida metanalitica.
Utilizado software Review Manager 5.4.

A avaliacdo da presenca de viés de publicacdo do RR de falha da TVE para etiologia
relacionada a lesdo expansiva de fossa posterior em relacdo a estenose de aqueduto foi
verificada pelo grafico em funil. Este ndo apresenta franca assimetria (Figura 30). Deve-se,
porém, levar em consideracdo o nimero extremamente baixo de artigos (cinco), o que pode dar

a impressao de assimetria pelo simples fato de ter pouco estudos envolvidos no grafico.

o SEM0QRRD
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Funnel plot of comparison: 5 RR falna lesdo FP e EA, outcome: 5.1 Falha.

Figura 30: Grafico em funil (funnel plot) para avaliar viés de publicagdo em relaco ao RR de falha relacionada a lesdo
expansiva de fossa posterior (em relagdo a estenose de aqueduto). Utilizado software Review Manager 5.4.
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As principais complicacGes em criancas até 24 meses encontram-se no Quadro 4.

Artigo Complicacdes Desfecho/Manejo
Kulkarni AV, Fistula LCR (7) x .
Sgouros S 2016 Crise Convulsiva (1) N&o descreveu o manejo ou desfecho
Elgamal EA, EI- . ‘. -
Dawlatly AA 2010 Sangramento intraoperatorio (1) Obito
Gallo P, Szathmari ~ A
A'2010 Lesdo de fornice (1) NA
Egger D, Balmer B . . C TVE + DVE -> Falha da TVE -> DVP (1)
2010 Hemorragia intraventricular significativa (2) Abandono da TVE -> DVE -> DVP (1)
Llpmasdol'\;eguh S Colecéo subdural (1) Derivagdo subdural externa temporéaria

Yadav YR, Jaiswal
S 2006

DI (1)
Fistula LCR (4)
Fistula LCR com ventriculite (4)
Hemorragia intraventricular (4)

Resolucdo espontanea ap6s 7 dias de PO
Resolucdo espontanea (4)
Falha — DVP (4)
Irrigacdo continua - Falha (2), Sucesso (2)

Navarro R, Gil-Parra
R 2006

Crise convulsiva (2)
DI transitéria (2)
Hemorragia subdural™ e intraventicular (2)
Meningite (1)
Fistula de LCR (1) e fistula com meningite (1)

1 com sucesso, 1 com falha (associada a HSD*)
Sucesso de TVE (2)
Falha — DVP (2)
Falha— DVP (1)
Falha — DVP (2)

Fritsch MJ, Kienke
S 2005

Mirada desconjugada transitoria (2)

Resolugdo espontanea em 4 semanas apds cirurgia

Javadpour
M, Mallucci C 2001

Fistula LCR (1)
Hiponatremia (1)

Fistula -> falha da TVE -> repetiu TVE ;
Hiponatremia transitoria

Murshid WR 2000

Colecéo subdural (2)
Infeccdo de FO
Diabetes insipidus (DI) (1)
Febre e piora de espasticidade prévia(l)

Colecéo subdural : 1 falha e 1 sucesso;
Infeccéo de FO --> fistula LCR: debridamento e
fechamento primario e ATB,;

DI: reposi¢do hormonal

Buxton
N, Macarthur D
1998

Fistula LCR (2),
Ventriculite (1),
Sangramento intraoperatorio (1)

Fistula --> sutura de FO - falha -> nova TVE;
Ventriculite - ATB
Sangramento - abandono da TVE -> shunt;

Quadro 4: Complicacdes descritas e manejo (quando aplicavel). NA: N&o se aplica; DI: diabetes insipidus; ATB: antibiético,
LCR: liquérica/ liquor, HSD: Hemorragia subdural.

Etus et al. (76) relataram que alguns pacientes apresentaram febre de 38,5° C

autolimitada em alguns pacientes nos primeiros 2 dias ap0s procedimento. N&o relacionaram

esse dado com falha ou sucesso, tampouco quantificaram a sua frequéncia. Sacko et al. (48)

ndo consideraram como complicacdo febre até 40°C, resolvida em até 3 dias, sem sinais

clinicos ou laboratoriais de meningite. Esses autores tampouco consideraram pequenas
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hemorragias da borda livre da perfuracdo do terceiro ventriculo ou pequenos sangramentos de

veias ependimaria como complicacdo. S6 foram consideradas complicacdes as hemorragias

moderadas, que atrapalhavam a visualizacdo durante o procedimento, controladas com

irrigacdo continua e sem necessidade de drenagem externa, e as graves, nas quais houve a

necessidade de interromper o procedimento e instalacdo de DVE.

7.3.6 Repeticdo da TVE

Os principais dados referentes a repeticdo da TVE encontram-se nas tabelas a seguir:

Tabela 9: Dados referentes a repeticdo da TVE, (F) — falha do procedimento * - as criangas permaneceram na faixa etéria até
2 anos na data da realizacdo da segunda TVE. Em Wagner et al. o Unico sucesso ocorreu na faixa etaria de até 6 meses. NA:

N&o se aplica
Tempo Idade da Idade da
NUmero de primeira TVE segunda TVE
Taxa de entre a
Arti N T?Ah?S/d falhada| primeirae g o % g w | @
90 u-r\e/é ® |segunda| segunda é 3 é é 2 é
repetidas TVE TV'.E © £ < © 3 <
(média) @ S o o) o
< © S < © |
Mahapatra A, Mehr S 2011(58) 1/10 10% Todos até 2anos | NA | NA | NA
50% 1 1
Balthasar AJ, Kort H 2007(74) Yo 4d e 64d 2 (1F) [ (0F)
Yadav YR, Jaiswal S 2006 0/4 0 .
90% 7 3
Wagner W, Koch D 2005(57) 9/10 7-116d (24d) | 8 2 (6F) | (3F)
Javadpour M, Mallucci C 0% 10d; 1,5m e | Todos até 1
2001(77) 0/3 4,5m ano *
Buxton N, Macarthur D 0
1998(79) 0/2

Né&o foi observada relagéo entre a taxa de falha da nova TVE e o tempo entre a primeira

e segunda cirurgia (Tabela 9), ou entre a etiologia da hidrocefalia (Tabela 11). O tempo entre

a de repeticéo de TVE e a falha encontram-se na Tabela 10.




Tabela 10: Descri¢éo de tempo entre as cirurgias e falha do procedimento; d: dias, m: meses
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Numero de Tempo entre a
Tempo entre a L
. falhas/ S primeirae
Artigo . primeirae
Namero de sequnda TVE (falha) segunda TVE
TVE repetidas g (sucesso)
Balthasar AJ, Kort H 2007(74) 1/2 4d 64d
7d; 15d; 16d; 20d; 23d;
Wagner W, Koch D 2005 (57) 9/10 24d; 48d, 92d; 116d 28d
Javadpour M, Mallucci C 10d; 1,5me
2001(77) 0/3 4,5m

As principais etiologias em que houve repeticdo de TVE encontram-se descritas na Tabela 11.

Tabela 11: Descri¢do da etiologia da hidrocefalia e o desfecho da segunda TVE. *= hidrocefalia secundario a aneurisma da

veia de Galeno; S: sucesso, F: falha

Etiologia
Numero de LI © ©
— = Q =y o
Primeiro autor e ano falhas/ S| 35 | & © = O 8
Namero de g S 3 b s S =
H > Y— o
TVE repetidas | = § =3 I= % = P o
Balthasar AJ, Kort H
2007(74) 1/2 : 1(S) 1(F)
Wagner W, Koch D 2005 7
(57) 9/10 (1S;6F) | 1(F) | 1(F) 1(F)*
Javadpour M, Mallucci C
2001(77) 0/3 1(S) 2 (S)

Os principais achados endoscépicos foram presenca de membrana adicional e

fechamento do estoma (tabela 12).
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Tabela 12: Principais achados na repeti¢do da TVE

N , O que se observou na nova endoscopia
Primeiro | Numero
autore | de TVE Coaaulo Tecido |Membrana| Sem Estoma
ano repetidas g cicatricial | adicional |alteracdes |fechado
Balthasar
AJ, Kort H
2007(74) 2 : ) ) : 2
Wagner
W, Koch D
2005 (57) 10 : : 6 : 4
Javadpour
M, Mallucci
C 2001(77) 3 1 1 1

Mahapatra et al. (58) optaram por realizar novamente TVE em falhas precoces quando
0 video do primeiro procedimento demonstrava uma ostomia insatisfatéria. Javadpour et al.
(77) relataram 3 repeticdes de TVE. Em duas delas, os lactentes apresentaram flow void na
primeira RM de cranio pos-operatoria, mas com aumento de perimetro cefalico. A RM de
créanio foi repetida, ndo se observando mais o flow void, havendo a necessidade de repeticéo da
TVE. Apesar de Elgamal et al. (66) reportarem que realizaram 3 repeti¢cbes da TVE, nao foi
citado o motivo pela escolha do procedimento e tampouco o desfecho desses procedimentos.
Buxton et al. (79) também descreveram 2 repeticdes de TVE em que ndo foi citado o motivo
dessa escolha, mas referem que a nova TVE foi bem sucedida (apesar de ndo descrever o tempo

de acompanhamento apds a segunda TVE).

Yadav et al. (75) descreveram 4 repetices da TVE (ndo associadas a ventriculite) e
referem que a segunda cirurgia foi bem sucedida. Entretanto, ndo referiram nem quanto tempo
apos a TVE a segunda cirurgia foi realizada nem a idade desses lactentes. Surash et a.l. (68)
fizeram uma revisao de TVE, sem outras informacdes adicionais. Sacko et al. referem que dos
18 pacientes de populacdo mista que realizaram repeticdo da TVE, 7 apresentaram obstrucao

secundaria do estoma e que desses, 5 pacientes tinham menos do que 2 anos (48).

7.3.7 Avaliacao radiologica na falha da TVE

Faggin et al. (71) consideraram como critério radiolégico a auséncia de fluxo na RM
de cranio e aumento ventricular, através do indice de Evans. Dos 14 pacientes que apresentaram
melhora clinicamente detectavel, somente 4 apresentaram reducgdo ventricular. A opg¢do de

realizar nova TVE nos casos de falha deveu-se a presenca de fluxo anormal pela
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ventriculostomia. Quando havia paténcia da ostomia com absorcéo anormal do LCR, optou-se
por realizar DVP. Duru et al. (63) também utilizaram o uso do estudo dinamico da RM - cine

mod — para auxiliar na escolha entre realizar nova TVE ou DVP ap0s a falha.

Elgamal et al. (66) descreveram que ap6s 1 ano de TVE, foram realizadas TCs de
cranio. Em 64% dos pacientes havia moderada ou nenhuma alteracdo no volume ventricular
medido pelo indice de Evans e em 25% dos pacientes foi observada reducdo acentuada do
tamanho ventricular. Lipina et al. (72) relataram que a ventriculomegalia persistiu em todos os

Casos.

Etus et al. (76) relataram que, nos pacientes em que a RM de cranio com estudo de
fluxo demonstrou a paténcia das fenestracdes e houve insucesso do procedimento, realizou-se

derivacgdo posteriormente.

Buxton et al. (79) descreveram que, no exame de imagem realizado apds o primeiro
més da TVE, houve falha em paciente que apresentaram ventriculos menores, ventriculos
maiores e ventriculos do mesmo tamanho, concluindo que que houve falhas a despeito do
volume dos ventriculos laterais. No estudo de fluxo, todos os que ndo tinham fluxo na RM e
na ultrassonografia apresentaram falha da TVE. Também houve falha com presenca de fluxo:
dos 7 lactentes que apresentaram fluxo na RM de cranio, 4 apresentaram falha; dos 8 que
apresentaram fluxo no ultrassom, 7 apresentaram falha. Nao foi descrito se os achados desses

exames influenciaram na escolha de realizar DVVP ou nova TVE na falha.

Wagner et al. (57) langaram mé&o de ventriculografia via reservatorio de Rickham e

TC de cranio, para avaliar fechamento secundario da ostomia da TVE.

Fritsch et al. (62) relataram que nos casos em que houve sucesso na TVE, 0s
ventriculos reduziram moderadamente em comparacdo com 0s ventriculos pré-operatorios,

porém nao tanto quanto os pacientes que foram submetidos a DVP.

Di Rocco et al. relataram que todas as criangas que se beneficiaram da TVE

apresentaram ventriculos de tamanho estavel e presenca de flow void na RM de cranio (67).
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8. Discussao

8.1 Falha

As definicGes de falha e sucesso apresentam certa heterogeneidade na literatura.
Porém, ao se adotar como padrdo a defini¢do de Drake (47) de qualquer cirurgia subsequente
para desvio de LCR ou morte relacionada ao manejo da hidrocefalia, torna-se factivel a
extracdo dessa definicdo em grande parte dos artigos da literatura e, no caso dessa revisdo, de

todos os artigos selecionados.

A associacdo da TVE a reservatorio ou DVE tem um conceito a ser destacado. Os
autores (11) defendem que dessa maneira se tem facilidade de acesso ao LCR, seja em periodo
de tempo curto como em DVESs, ou mais estendido através dos reservatorios. Desta forma
poderiam monitorizar a pressao intracraniana, drenar LCR se necessario em falhas tardias da
TVE ou em caso de davidas, e, na auséncia de estudos de fluxo pela RM de cranio, ter a
possibilidade de testar a paténcia da ventriculostomia, administrando contraste por esta via
(11). Em contraposicéo, outros autores como Mahapatra et al. (58), ndo recomendam a retirada
de LCR, seja por cateter ventricular, seja por puncdo lombar, pois consideraram que o fluxo de
LCR pelo estoma, que € uma funcédo entre o gradiente de pressao entre o terceiro ventriculo e
a cisterna pré-pontina, poderia diminuir com a drenagem externa resultando em mau

funcionamento da TVE e estenose da TVE.

A comparacdo dos desfechos entre a TVE sem e com acessos adjuvantes ao sistema
liquérico, como DVE e reservatorios nao pode ser feita, pois os artigos selecionados nédo
descreveram se eles foram puncionados. Tampouco descreveram o motivo que levaria a esse
procedimento e se isso estaria ou ndo relacionado com falha, ou ainda se essa puncdo poderia
ser considerada como falha do procedimento inicial. As limitagdes presentes nesses estudos se
tornaram evidentes na avaliacdo individual de viés de estudo (Figura 12). Assim sendo, esses
artigos ndo foram considerados nas analises da taxa e do RR para falha de TVE. Os dados

desses artigos foram utilizados somente para apresentar e discutir as complicagoes

Devido a grande heterogeneidade (12 = 82,2) no conjunto total dos estudos quando se
aborda simplesmente falha em lactentes, as analises mais consistentes sdo aquelas que foram

apresentadas por subgrupo (etiologia e idade). Esses resultados confirmam a hipotese de que,
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ao discutir TVE em lactentes, é imperativo considerar esses dois fatores prognosticos, ndo

sendo possivel simplesmente discorrer sobre os lactentes como um grupo homogéneo.

As falhas consideradas precoces, assim consideradas em periodo de 6 semanas (11) a
3 meses (68) usualmente séo atribuidas a deficiéncia nos mecanismos de absorcao (11) ou ainda
presenca de membrana residual na primeira TVE realizada (68). As falhas consideradas tardias
podem estar relacionadas ao fechamento da ventriculostomia (11,68). Esse aspecto sera mais

bem discutido no item 8.5 (referente a repeticdo da TVE).

A maioria das falhas ocorreu até um tempo médio de 24 a 41 dias ap6s o
procedimento. Apesar dos artigos terem tempo de seguimento variaveis, respeitando o limite
inferior de 6 meses, 0s artigos que tém tempo de acompanhamento prolongado (9,73) também
apresentaram a expressiva maioria de falha nos primeiros 12 meses. Essa constatacdo ja havia
sido sinalizadas em outros estudos (7,47) que expressam seus resultados em forma de anélise
de Kaplan-Meier. Por consequéncia, essa variabilidade de tempo de seguimento nao parece ter

comprometido as analises da taxa e do risco de falha.

Sufianov et al. referem que a TVE deveria ser considerado como tratamento inicial
das hidrocefalias por ter baixo risco de morbimortalidade para lactentes. Os autores acreditam
gue como o sistema imune amadurece rapidamente, postergar a colocacdo de uma derivacao
ventricular (DVP) por meses ou semanas, ja faria com que a TVE nessas criancas fosse véalida
(70,74).

8.2 Idade

A taxa de falha em lactentes é maior do que em outras populagdes. Isso fica
demonstrado em diversas séries mistas e no proprio Escore de Sucesso da TVE (ETVSS).
Sacko et al., por exemplo, ao comparar populacdo menor do que 6 meses com adultos,
encontraram um risco 5 vezes maior para falha (HRa 5,0 95% IC 2,4-10,4, p<0,001) nessas
criangas. Diversas teorias que tentam explicar tal fendmeno, dentre elas: imaturidade das
granulac@es aracnoides; a tendéncia de formar novas membranas e necessidade de gradiente

de pressdo maior enquanto as fontanelas ainda estdo pérvias (11,48).

A imaturidade das granulagdes reflete uma baixa capacidade do espago subaracnéideo
em reabsorver o LCR e ndo se espera que essa maturidade seja atingida até o fechamento das

fontanelas (11).
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A maior diferenca de pressdo, que forcaria a passagem do LCR pela ostomia é
necessaria pois, parte do gradiente de pressao é perdido pela distensdo da fontanela em vez de
abrir as vilosidades aracnoides (11,48,79), e a pressdo intracraniana pode ndo ser alta o
suficiente para manter a paténcia da fenestracéo (66). Em lactentes, o gradiente de pressédo
necessario entre 0 espaco subaracndideo e 0s seios venosos para garantir a drenagem do LCR
encontra-se entre 3-5mmHg (63). A fontanela anterior é amplamente aberta e as suturas
cranianas pérvias, contribuindo para uma manutengdo de pressao intracraniana baixa. Como a
abobada craniana é distensivel, principalmente em menores de 6 meses, a pressdo no
compartimento intracraniano pode ndo alcangar valor alto o suficiente para que o LCR seja

absorvido pelas vilosidades aracnoides dos lactentes (63).

Ha referéncia ainda a necessidade de maior tempo de adaptacdo apés a TVE por
lactentes (quando comparados a adultos) devido a persisténcia transitoria de HIC apesar do
estoma patente. Essa condicdo poderia ser considerada falsamente como uma falha (69). Gallo
et al. pontuam que alguns lactentes, inclusive da sua coorte, podem ter sido avaliados como

falha de TVE e, consequentemente, submetidos a DVP muito precocemente (69).

Diante do exposto, compreende-se que a populagdo de menor idade seja mais
vulneravel a falha. Os achados dessa metanalise confirmaram esta hipotese com um RR de 1,73
da idade menor até 6 meses quando comparada a idade entre 6 e24 meses, com 1C95%:[1,22-

2,45] p = 0,002, o que ¢é estatisticamente significante.

Apesar dessa maior susceptibilidade a falha, alguns autores defendem a TVE em
lactentes menores. Gangemi et al. relatam que as 3 criangas operadas no primeiro més de vida
apresentaram remissao dos sintomas clinicos de hidrocefalia, inclusive em seguimento longo
de 6 e 7 anos (73). Egger et al. sugerem que esse seja o procedimento de escolha a partir dos 3
meses de idade em casos de hidrocefalia obstrutiva (9). Alguns autores sugerem que a TVE
deveria ser considerada como tratamento inicial para lactentes, em fungdo do baixo risco de
morbimortalidade. Apoiados no fato de que o sistema imune matura rapidamente, eles sugerem
postergar a colocacdo de uma derivacdo ventricular por meses ou semanas, 0 que ja justificaria

a TVE nessas criancas, ainda que sujeita a falhas (70,74).

Além da idade real, a idade gestacional também poderia influenciar no desfecho da
TVE. Jernigan et al. descreveram uma taxa de falha de 67,9% para criancas de 1 a 30 dias, 70%
na faixa etaria de 31 a 90 dias e 54,6% para lactentes entre 91-365 dias. Consideraram como
referéncia o subgrupo de 91-365 dias, obtendo um p valor de 0,001 para 1-30 dias e 0,01 para
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31-90 dias (80). Destacaram ainda a diferenca entre a taxa falha de 71,6% em prematuros em
comparacao com 59,5% em nao prematuros (p<0,001) (80). Yadav et al. (75) verificaram que
a taxa de falha de 60% entre prematuros de baixo peso (3 falhas em 5 casos) era estatisticamente
diferente de 12,3% em bebés a termo com peso adequado, com p = 0,03 pelo Teste Exato de
Fischer. Elgamal et al. ndo relataram a influéncia da idade na taxa de sucesso, valendo ressaltar
que toda sua populacdo era menor do que 1 ano de idade. Relataram todavia que apenas 14%
(1/7) dos prematuros com baixo peso apresentaram melhora ap6s a TVE, comparados a 85,7%
(p = 0,003) dos recém nascidos a termo com melhora (66).

8.3 Etiologia

Existem relatos de que, em lactentes, a etiologia poderia ter um impacto maior na falha
e sucesso da TVE do que a idade. Fritsch et al. (62) e Javadpour et al. (77) tinham todos os
lactentes com idade até 12 meses, e Lipina et al. (72) até 6 meses de idade. Nesses estudos em
que a populacdo ja é de menor idade, o impacto da idade pode nédo ser tdo marcante quanto o
da etiologia.

As medidas indice de falha para etiologia foram de: 17,5% para estenose de aqueduto
com I1C95 [9 — 26] p < 0,001; 48,2% para infeccdo com 1C95% [32 — 65] p< 0,001; 77,1% com
IC95% [63-92] p < 0,001 para hemorragia intraventricular; 63,2% com 1C95% [38 — 88] p <
0,001 e 63,3% com 1C95% [5— 77] com p < 0,001. Apesar de terem sido apresentadas as taxas
de falha segundo a classificacdo por idade em cada categoria etiologica, 0 nimero de artigos

ficou muito reduzido, ndo sendo possivel verificar a significancia estatistica dessas diferencas.

O risco relativo (RR) calculado entre a falha da TVE associada a infeccéo em relagéo
a estenose de aqueduto foi de 2,07, com 1C95%:[1,13-3,79] com p = 0,02, sendo
estatisticamente significativo. A falha na etiologia da infecgdo pode relacionar-se com
obliteracéo das vias liqudricas e ainda pelo dano cerebral associado. Os niveis altos de proteina

também podem alterar a capacidade absortiva nessas criangas (81).

O RR para a falha da TVE associada a hemorragia intraventricular em relacdo a
estenose de aqueduto foi de 2,27, com 1C95%:[1,40-3,68] com p = 0,0009, sendo
estatisticamente significante. A falha da TVE associada a hemorragia intraventricular pode ser
explicada pela absorcéo inadequada do LCR pelas vilosidades aracnoides, apesar da adequada

comunicagdo com sistema ventricular ou pela tendéncia a formar multiplas membranas ou
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aracnoidite nas cisternas de base resultando em obstrucdo ao fluxo normal de LCR na
topografia das cisternas (77). Uma outra hipotese seria a absorcao deficiente determinada pelos
niveis de TGF-f 1 no liquor (82). N&o houve, porém, outros estudos corroborassem tal
possibilidade.

Etus et al. (76) descreveram as possiveis hipoteses para que a TVE pudesse ser bem
sucedida em pacientes cuja etiologia fosse hemorragia ou infecgdo. 1) A hidrocefalia seria
causada pela combinacéo de obstrucdo e dificuldade na absor¢éo do LCR, portanto, a TVE
possibilitaria acesso a areas em que a reabsorcéo do LCR ndo estivesse prejudicada, porém que
estavam inacessiveis sem a realizacdo da cirurgia. 2) O espaco subaracndideo poderia se
desenvolver e adaptar-se a dinamica alterada do LCR, levando finalmente ao aumento da
reabsorcdo liquorica. 3) O sistema de absorcdo liqudrica recupera-se com o tempo ou ainda se
mantem patente a despeito dos insultos de infec¢do ou hemorragia. 4) A sequéncia de fibrose
e espessamento das leptomeninges e consequente obliteracdo aracnoide poderia ser reversivel
(76).

O risco relativo (RR) da falha da TVE associada a MMC em relagéo a estenose de
aqueduto foi de 2,13, com 1C95%:[1,01-4,48] com p = 0,05, sendo estatisticamente
significante. Na hidrocefalia associada a MMC, existe um maior risco de insucesso devido a
alteracdes anatbmicas préprias a malformacédo. Dentre elas, encontram-se: 0 pequeno volume
da fossa posterior, o deslocamento caudal do quarto ventriculo, posicdo anormal do
mesencéfalo e hiato tentorial, deslocamento caudal das tonsilas através do forame de Magno
(66). Essas alteracdes podem trazer dificuldades técnicas a realizacdo do procedimento,
conforme relatado por Etus et al., que abandonaram 2 procedimentos por esse motivo. Estes
foram excluidos da coorte descrita no trabalho supracitado) (76) . Eles consideram que a TVE
em pacientes com disrafismos espinhais abertos pode ser demandante e ndo recomendam que
seja realizado por iniciantes em neuroendoscopia (76). Jernigan et al. (80) descreveram maior
taxa de falha associada a MMC tanto na coorte de TVE quanto na coorte de DVP guando
comparada as outras etiologias de hidrocefalia. Duru et al. também apresentaram a pior taxa
de falha nos casos de MMC em relacéo a outras etiologias, apresentando somente 1 sucesso
dentre 7 procedimentos, sendo este sucesso o0 Unico procedimento ndo realizado na primeira
semana apo6s reparo do disrafismo, e sim apos 6 meses (63). Os autores levantaram a hipétese
de que a falta de conteudo liquido, espaco e pressdo no espaco subaracnoideo extra axial
enquanto o defeito ainda estd aberto poderia mudar para uma zona de alta pressdo apds o
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fechamento do disrafismo. Esse efeito poderia prejudicar o fluxo de LCR pela

ventriculostomia e favorecer o fechamento espontaneo do orificio (63).

No que diz respeito ao risco relativo entre a falha da TVE associada & hidrocefalia

secundaria a lesdo de fossa posterior, os resultados ndo foram estatisticamente significativos.

Em pacientes com cisto na fossa posterior como na Sindrome de Dandy-Walker e
cistos aracnoides com aqueduto patente, postula-se que somente a TVE ja seria o suficiente
para descomprimir os ventriculos e o cisto. Em casos de obstrucéo, a TVE isolada poderia
ndo ser suficiente e ser necessario descompressao do cisto (66). Os casos de malformacao de
Dandy-Walker foram agrupados nesse estudo em “outras causas”. Esta é descrita em seis
artigos e em 2 héa relato de falhas: Murshid (81) em seu Unico caso em paciente de 2 meses, e

Buxton et al. em um caso dos 3 relatados (79).

8.4 Complicacdes

As principais complicacOes descritas foram fistula liquérica isolada (14 casos) ou em
associacdo com infeccdo (5 casos), seguida de hemorragia intraventricular (10 casos). Nem
todos autores consideram febre como complicacdo (48), o que pode levar a subnotificacdo da

mesma.

Dentre quatro artigos que descreveram a presenca de fistula - associada ou ndo a
posterior infeccdo - trés trabalhos (11,77,79) apresentaram falha em todos os casos e somente
0 artigo de Yadav et al. (75) apresentou casos de sucesso. Este ltimo relatou falha de 50% nos
casos de fistula, sendo todos associados a infeccdo, e os outros 50% (4 dos 8 casos) de fistula
isolada tiveram resolucdo espontanea, sem resultar em falha da TVE. Portanto, a presenca dessa
complicacdo, principalmente em associa¢do com infeccdo, parece estar relacionada com falha

de TVE em lactentes.

Kombogiorgas et al. relacionaram a presenca de fistula liquérica com falha da TVE
(p=0,008), em um subgrupo de lactentes até 2 anos que ndo eram portadores previos de DVP
(83).

Sacko et al. referiram que sua complicacdo mais frequente, em populagdo mista, foi a
fistula liqudrica (taxa de 3,4%) e que criancas com idade inferior a 1 ano representavam um

grupo de alto risco para complicaces (48).
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Em 10 casos de hemorragias intraventriculares significativas, 8 apresentaram falha,
contidas em quatro (9,11,66,79) dos cinco artigos que descrevem essa complicacdo. Ou seja,
ocorreram falhas em todos os casos dos artigos, e, somente o artigo de Yadav et al. (75) relatou
2 casos em que a TVE foi bem sucedida. Esses achados relacionam o sangramento

intraoperatdrio a falha do procedimento.

A descricdo de falha nos pacientes com complicacdes hemorragicas e infeccdo (11)
provavelmente esta relacionada & ma absorcdo decorrente de lesdo das vilosidades aracnoides
por debris ou infecgdes.

Navarro et al. (11), estudando uma populacdo mista, escreveram suas complicacfes
e desfechos de suas TVEs. Das 12 criancas que apresentaram complicacdes, 8 tinham até 2
anos. Os 3 lactentes que néo apresentaram falha tiveram como complicacédo diabetes insipidus
(dois casos) e crise convulsiva (somente um caso). Os lactentes que apresentaram complicacoes
se distribuiram em hemorragia subdural (2 casos), fistula liquorica isolada (1 caso), fistula
liquérica com meningite (1 caso) e meningite (1 caso) também apresentaram falha. Nesse
mesmo artigo, as criancas acima de 2 anos que apresentaram falha tiveram com complicacéo

fistula liqudrica (com ou sem meningite associada) e ventriculite.

8.5 Repeticdo da TVE

Sobre a repeticdo da TVE, 8 artigos (48,57,58,68,74,75,77,79) descreverem sua
experiéncia com criangas até 2 anos. A taxa de falha variou de 0 a 90%, sendo 0 ndmero
méaximo de casos em um so trabalho de 10 (57,58), e 0 nimero minimo descrito de 1 (68). O
tempo para falha variou de 4 a 116 dias. As informacGes sobre esses casos sdo bastante
variaveis, nem todos tem tempo de seguimento descrito ou 0 motivo que levou os autores a

optarem por realizar nova TVE em vez de uma derivagéo liquorica.

Balthasar et al. (74) descreveram 2 lactentes com idade até 6 meses quando da
realizacdo da primeira TVE. No momento da repeticdo da TVE, um deles ainda se encontrava
na mesma faixa etaria e apresentou falha. O outro, que se encontrava com idade superior a 6
meses apresentou sucesso. Wagner et al. (57) descreveram 7 pacientes com idade até 6 meses
e 3 com idade entre 6-24 meses no momento da segunda TVE. O Unico lactente que apresentou

sucesso estava no grupo até 6 meses de idade. Os demais artigos ndo fornecem informagdes a
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respeito da idade da segunda TVE. Ndao foi possivel estabelecer relacdo entre a idade da

repeticdo da TVE e falha.

Mahapatra et al. (58), em sua populacdo mista, ndo consideraram que a idade teve
impacto nem tecnicamente e nem no sucesso da repeticdo da TVE. Os autores consideram que
a falha da TVE secundaria a resestenose € corrigivel e a idade nédo teria maior efeito no desfecho

da cirurgia.

Wagner et al. (57) relataram uma taxa de sucesso de apenas 13% em sua populacdo
de lactentes, indices modestos quando comparado a séries mistas da literatura. Eles consideram
que os seus resultados corroboram o fato de jovens lactentes terem maior chance de formar
novas membranas, seja na topografia da ventriculostomia, seja na topografia das cisternas da
base. Outros autores discorrem a respeito dessa maior probabilidade de lactentes formarem
novas membranas (77,84). Os principais achados durante a segunda endoscopia foram a

presenca da membrana extra e estoma fechado.

Mahapatra et al. (58) em sua série de populacdo mista relatam que os principais
achados da falha da TVE precoce (6 pacientes) foi a presenca de uma segunda membrana apos
a ostomia e tamanho insuficiente da comunicacdo. Na falha tardia, foi observado que os 26
pacientes apresentavam fechamento da ostomia devido a tecido membranoso de variadas

espessuras.

No que diz respeito a etiologia, dos 7 casos que Wagner et al. (57) descreveram
relacionados com estenose de aqueduto, 6 apresentaram falha (85,7%) e Javadpour et al. (77)
relataram um Gnico caso, com sucesso do procedimento. Em relacdo a infeccdo, o caso Unico
de Balthasar et al. (74) foi bem sucedido e o Unico caso de Wagner et al. (57) resultou em falha.
Nos casos de hemorragia intraventricular, o caso Unico de Wagner et al. (57) foi falha e os 2
casos de Javadpour et al. (77) foram bem sucedidos. Portanto, ndo foi estabelecida relagéo

entre etiologia e falha da repeticdo da TVE.

Egger et al (9) consideraram que a repeticdo da TVE é pelo menos tdo segura e
eficiente quanto a primeira TVE e que, portanto, a selecdo para repeticdo da TVE deve incluir
0s mesmos critérios do que a primeira. Duru et al. (63) pontuam, entretanto, que o assoalho
do terceiro ventriculo pode apresentar-se fibroso e esclerético, podendo tornar a cirurgia de
repeticdo da TVE mais dificil e potencialmente com maior risco de sangramento, porém ainda
passiveis de realizagéo e sucesso (63). Mahapatra et al. (58) consideram que os fatores de risco

propostos para falha da repeticdo da TVE sdo os mesmos para falha priméaria. Entretanto, os
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achados dessa revisdo ndo permitem fazer as mesmas associacdes de etiologia e idade

realizadas na TVE primaria.

8.6 Avaliacao radioldgica na falha da TVE

Os principais aspectos presentes nos artigos foram estudo de fluxo e tamanho

ventricular.

Di Rocco et al. (67) descreveram que todas as criancas que se beneficiaram com TVE
apresentaram flow void na Ressonancia Magnética. No estudo de Buxton et al. a auséncia ou
presenca de fluxo foi relatada — tanto em lactentes com falha quanto sucesso — apesar de nao
ter sido descrito se influenciou na escolha do tratamento subsequente ou ndo (79). A auséncia
de fluxo liqudrico pela ostomia influenciou a escolha de nova TVE ou de DVP (58,63,71,76).
Possivelmente o estudo de fluxo tenha a sua utilidade clinica maior em apontar a terapia

subsequente do que apontar a falha do procedimento.

A persisténcia de ventriculomegalia apos a TVE, sem relacao a falha no procedimento
foi descrita, dentre outros, por Lipina et al. (72). Elgamal et al. referiram reducdo volumétrica
de ventriculos em apenas 25% dos casos, enquanto a grande maioria apresentou moderada ou
nenhuma alteracdo no volume ventricular (66). Analisando sua populagdo mista, Sacko et al.
relataram que a medida ventricular nem sempre se relaciona com o sucesso da TVE, devido a

subjetividade envolvida em aferir o tamanho ventricular (48).

Apesar do exame de imagem ser parte da investigacdo da falha dos procedimentos
relacionados ao tratamento da hidrocefalia, o seu papel como exame complementar tem
importancia também na escolha do procedimento subsequente e em apoiar uma suspeita clinica

de descompensacdo de hidrocefalia.
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9. Conclusotes

9.1. N&o foi possivel estimar a taxa de falha geral entre lactentes devido a alta
heterogeneidade entre os artigos, o que leva a concluséo de que a analise dessa populagdo deve
ser realizada por subgrupo (etiologia, subdiviséo de idade) e ndo ser referido como grupo

homogéneo, sem levar em consideracédo essas particularidades.

9.2.1. O RR associado a menor idade (até 6 meses) foi de 1,73 e foi estatisticamente

significante.

9.2.2. O RR para falha relacionada com a etiologia infecciosa em relacéo a estenose
de aqueduto foi 2,07; e em relacdo a hemorragia intraventricular foi 2,27 e 2,13 em relacéo a

MMLC, todos resultados estatisticamente significativos.

9.3. As principais complicaces relatadas foram fistula liquérica e hemorragia

intraventricular, que se relacionaram com falha.

9.4. Ndo foi possivel calcular a taxa de falha para os lactentes em uso de reservatério

devido a avaliacdo de viés de cada estudo, para afericdo da medida estudada.

9.5. A taxa de falha em lactentes que foram submetidos novamente a TVE variou de
0 a90%. As relacdes entre falha e etiologia e idade ndo puderam ser estabelecidas e o principal
achado endoscépico nas criancas que foram submetidas a repeticdo do procedimento

endoscopico foi presenca de membrana extra.
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11. Apéndices e anexos

Apéndice A: Formulario de elegibilidade

Avaliacdo da Terceiro ventriculostomia endoscopica em lactentes: uma revisdo sistematica da

literatura e metanalise

IDENTIFICACAO DO ARTIGO

Nome do arquivo no computador: N do artigo:

Autor e ano: Pais(es):

CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

Desenho do estudo
() Ensaio Clinico () Coorte () Caso Controle ( ) Série de Casos ( ) Outro
desenho de estudo ou o artigo ndo esta disponivel na integra — excluir

Idioma
() Inglés ( )Portugués ( )Espanhol () Outro - Excluir

Participantes
Idade menor ou igual a2 anos? () Sim () Nao — excluir

(ou tem como extrair esses dados?)
Foram submetidos a TVE? () Sim () TVE associada a CPC ou aquedutoplastia

ou biodpsia ou tratar de outra cirurgia que nao seja o tema — excluir
(é permitido TVE em associacdo com reservatorio de LCR — Ommaya ou Rickham)

Tem pelo menos 5 casos descritos (de criangas com idade menor ou igual a 2 anos,
submetidaa TVE)? ( )Sim () N&o—excluir

Desfecho
Houve quantificacdo da falha do procedimento? ( )Sim () N&o - excluir

DECISAO FINAL

() Incluir () Excluir () Né&o esté claro
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Apéndice B: Formulario de anélise de qualidade do artigo aplicado & revisédo

sistematica com a respectiva pontuacao dos itens e classificagdo proposta

Anexo 2 Formuldrio de avaliacdo da qualidade do artigo

Conceitos, questdes e itens: Pontuagdo
Identificacdo da populacdo de estudo (P): lactentes portadores de hidrocefalia submetidos a TVE:

Cluestdo 1: Em relacdo a realizacdo do diagndstico da hidrocefalia

1.1 Explicitam foi realizado por neurocimagem em todos os casos 2

1.2 Nao explicitam mas pode ser inferido pela classificaggo etiologica 1

1.3 Referem diag prévio por se tratar de um segundo procedimento (TVE Re-do) 1

1.4 Nem todos ou nenhum paciente ou ndo faz referéncia 0

Cluestdo 2 - Em relacdo a descrigdo da técnica cirdrgica da TVE

2.1 Descrevem ou citam a referéncia da técnica cirdrgica; 2

2.2 Nao descrevem a técnica cirurgica, mas descreve o material utilizado 1

2.3 N&o descreve nem a técnica cirdrgica, nem o material € nem faz referéncia ]
Identificacdo da presenca ou da auséncia do desfecho "Falha da TVE" "livre de cir

Cluestdo 3: Definicdo da falha de TVE

3.1 Definem corretamente por necessidade de novo procedimento apds a TVE ( com ou

sem associacdo de dbito devido a hidrocefalia) 2

3.2 Referem mas nao & compativel, embora seja possivel extrair os dado do artigo 1

3.3 Nao referem ou ndo & possivel extrair o dado do artigo

Perda/ Seguimento minimo observado até a ocorréncia da falha ou tempo livre de cirurgia
Cluestdo 4: Quantifica as perdas para seguimento
4.1 Nao teve perda (todos os pacientes foram acompanhados pelo tempo de & meses) 2
4.2 5im e explica o motivo da perda
4 3 5im, mas ndo explica o motivo da perda

==y =

Descricdo de fatores de risco associados a falha e possiveis complicacdes
Cluestdo 5: ldentifica e quantifica
5.1 5im, pelo menos 2 fatores (eticlogia, subdivisdo, complicacao)
5.2 5im, porém apenas 1 fator
5.3 Ndo descreve 1]

Pontuacdo Final :

Classificacao

e 10e 9: excelente qualidade
e 8e7:boaqualidade
e < 6: baixa qualidade
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Anexo A: Newcastle - Ottawa quality assessment scale - cohort studies

Note: A study can be awarded a maximum of one star for each numbered item within the Selection and
Outcome categories. A maximum of two stars can be given for Comparability

Selection

1) Representativeness of the exposed cohort
a) truly representative of the average (describe) in the community *
b) somewhat representative of the average in the community *

c) selected group of users eg nurses, volunteers
d) no description of the derivation of the cohort
2) Selection of the non exposed cohort
a) drawn from the same community as the exposed cohort *
b) drawn from a different source
¢) no description of the derivation of the non exposed cohort
3) Ascertainment of exposure
a) secure record (eg surgical records) *
b) structured interview *
c) written self report
d) no description
4) Demonstration that outcome of interest was not present at start of study
a)yes™*
b) no
Comparability
1) Comparability of cohorts on the basis of the design or analysis
a) study controls for (select the most important factor) *

b) study controls for any additional factor * (This criteria could be modified to indicate
specific control for a second important factor.)

Outcome
1) Assessment of outcome
a) independent blind assessment *
b) record linkage *
c) self report
d) no description
2) Was follow-up long enough for outcomes to occur
a) yes (select an adequate follow up period for outcome of interest) *
b) no
3) Adequacy of follow up of cohorts
a) complete follow up - all subjects accounted for *

b) subjects lost to follow up unlikely to introduce bias - small number lost - > % (select
an adequate %) follow up, or description provided of those lost) *

c) follow up rate < % (select an adequate %) and no description of those lost
d) no statement
Disponivel em http://www.ohri.ca/programs/clinical_epidemiology/oxford.asp



http://www.ohri.ca/programs/clinical_epidemiology/oxford.asp
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Anexo B: Tradugao livre da Newcastle-Ottawa Scale

disponivel em “Diretrizes metodologicas: elaboragdo de revisao sistematica e metanalise de estudos

observacionais comparativos sobre fatores de risco e prognodstico” (51)

F Anexo C - Newcastle-Ottawa: Escala de avalincdo de qualidade

Traduc3o simples (ndo validada):

MEWCASTLE = OTTAWA: Escala de Acesso de Qualidade

1. Para estudos de Coortes

Mota: Um estudo pode ser premiado com no maximo uma estrela (*) para cada item
numerado dentro das categorias Sele¢do e Desfecho. Um maximo de duas estrelas
pode ser dado para cada item da categoria Comparabilidade.

Selecdo

1) Representatividade da Coorte exposta.

a) verdadeiramente representativa da média |descrever)
na comunidade *

b} um pouco representativa da media na comunidade *

c) grupo selecionado de wsudrios, por exemplo, enfermeiros, voluntarios
d) ndo ha descrigSo de derivag3o da coorte

2] Sele¢do da Coorte ndo exposta.

a) selecionada da mesma comunidade que a coorte exposta *
b} selecionada a partir de uma fonte diferente

c) ndo ha descrigSo de derivagdo da coorte ndo exposta

3) Determinag3o da Exposicdo.

a) registro seguro (p. ex., registros cirdrgicos) *
b} entrevistas estruturadas *

c) auto-relato escrito

d) sem descrig3o

d) Demonstracao que o desfecho de interesse n3o estava presente no inicio do
estudo.

a) sim *

b) ndo

Comparahbilidade

1) Comparabilidade da coorte baseada no desenho e anadlise.

a) controles do estudo para [selecione o fator mais importante) *
b} controle do estudo para qualquer fator adicional ® (este critério pode sermodificado
para indicar controle especifico para um segundo fator importante)

Desfecho

1) Determinagdo do desfecho.

a) avaliagdo cega independente *
b} registro acoplado ®

c) auto-relato

d) sem descrig3o

2) O seguimento foi suficiente para a ocorréncia dos desfechos?
a) sim (escolha um adequado pericdo de seguimento para o desfecho de interesse) *
b} ndo

3) Adequagso de acompanhamento da coortes.
a) seguimento completo = todos os individuos ®
b) perdas de seguimento com improvavel introdugdo de wiés = pequeno ndmero

perdido = = % [selecione um adequado %) seguimento, ou descricdo fornecida
dagueles perdidos)*
c) taxa de seguimento < % [selecione um adequado %) e sem descrigdo das perdas

d} nenhuma declaragdo

No item comparabilidade, o fator mais importante considerado para esta revisdo sistematica foi “falha”; no item desfecho, a
porcentagem de perdas aceitas foi de até 20%.
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Apéndice C: Fichas de extracéo de dados
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Anexo C: Ferramenta para acessar risco de viés em estudos de coorte

(disponivel em
https://methods.cochrane.org/sites/methods.cochrane.org.bias/files/public/uploads/To0l1%20to
%20As5e55%20Risk%200f%20Bias%20in%20Cohort%20Studies.pdf )

Tool to Assess Risk of Bias in Cohort Studies

1. Was selection of exposed and non-exposed cohorts drawn from the same population?

Definitely yes Probably yes Probably no Definitely no
[lones risk of bias) (high risk of bias)

Examples of low risk of bias: Exposed and unexposed drawn for same administrative data base
of patients presenting at same points of care over the same time frame

Examples of high risk of bias: exposed and unexposed presenting to different points of care or
over a different time frame

2. Cam we be confident in the assessment of exposure?

Definitely yes Probably yes Probably no Definitely no
[lovw risk of bias) {high risk of bias)

Examples of low risk of bias: Secure record [e.g. surgical records, pharmacy records]; Repeated
interview or other ascertainment asking about current use/exposure

Examples of higher risk of bias: Structured interview at a single point in time; Written self
report; Individuals who are asked to retrospectively confirmi their exposure status may be
subject to recall bias = less likely to recall an exposure it they have not developed an adverse
outcome, and more likely to recall an exposure (whether an exposure ocourred or not) it they
hawe developed an adwverse outcome.

Examples of high risk of bias: uncertain how exposure information obtained

3. Cam we be confident that the outcome of interest was not present at start of study

Definitely yes Probably yes Probably no Definitely no
[lones risk of bias) {high risk of bias)


https://methods.cochrane.org/sites/methods.cochrane.org.bias/files/public/uploads/Tool%20to%20Assess%20Risk%20of%20Bias%20in%20Cohort%20Studies.pdf
https://methods.cochrane.org/sites/methods.cochrane.org.bias/files/public/uploads/Tool%20to%20Assess%20Risk%20of%20Bias%20in%20Cohort%20Studies.pdf
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4. Did the study match exposed and unexposed for all variables that are associated with the
outcome of interest or did the statistical analysis adjust for these prognostic variables?

Definitely yes Mostly yes Mostly no Definitely no
(low risk of bias) {high risk of bias)

Examples of low risk of bias: comprehensive matching or adjustment for all plausible prognostic
variables

Examples of higher risk of bias: matching or adjustment for most plausible prognostic variables

Examples of high risk of bias: matching or adjustment for a minority of plausible prognostic
variables, or no matching or adjustment at all. Statements of no differences between groups or
that differences were not statistically significant are not sufficient for establishing
comparability.

E. Can we be confident in the assessment of the presence or absence of prognostic factors?

Definitely yes Probably yes Probably no Definitely no
(low risk of bias) {high risk of bias)

Examples of low risk of bias: Interview of all participants; self-completed survey from all
participants; review of charts with reproducibility demonstrated; from data base with
dooumentation of accuracy of abstraction of prognostic data

Examples of higher risk of bias: Chart review without demonstration of reproducibility; data
base with uncertain guality of abstraction of prognostic information

Examiples of high risk of bias: Prognostic information from data base with no available
documentation of quality of abstraction of prognostic variables

6. Can we be confident in the assessment of outcome?

Definitely yes Probably yes Probably no Definitely no
(low risk of bias) (high risk of bias)

Examples of low risk of bias: Independent blind assessment; Record linkage; For some
outcomes (e.g. fractured hip), reference to the medical record is sufficient to satisfy the
requirement for confirmation of the fracture.

Examples of higher risk of bias: Independent assessment unblinded; self-report; For some
outcomes (e.g. vertebral fracture where reference to x-rays would be required) reference to

the medical record would not be adequate outcomes.

Examples of high risk of bias: uncertain (no description)
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7. Was the follow up of cohorts adequate?

Definitely yes Probably yes Probably no Definitely no
(low risk of bias) (high risk of bias)

Examples of low risk of bias: No missing outcome data; Reasons for missing outcome data
unlikely to be related to true outcome (for survival data, censoring is unlikely to introduce bias);
Missing outcome data balanced in numbers across intervention groups, with similar reasons for
missing data across groups; For dichotomous outcome data, the proportion of missing
outcomes compared with observed event risk is not enough to have a important impact on the
intervention effect estimate; For continuous outcome data, plausible effect size (difference in
means or standardized difference in means) among missing outcomes is not large enough to
have an important impact on the observed effect size; Missing data have been imputed using
appropriate methods.

Examples of high risk of bias: Reason for missing outcome data likely to be related to true
outcome, with either imbalance in numbers or reasons for missing data across intervention
groups; For dichotomous outcome data, the proportion of missing outcomes compared with
observed event risk is enough to induce important bias in intervention effect estimate; For
continuous outcome data, plausible effect size (difference in means or standardized difference
in means) among missing outcomes is large enough to induce clinically relevant bias in the
observed effect size.

8. Were co-Interventions similar between groups?

Definitely yes Probably yes Probably no Definitely no
(low risk of bias) {high risk of bias)

Examples of low risk of bias: Maost or all relevant co-interventions that might influence the
outcome of interest are documented to be similar in the exposed and unexposead.

Examples of high risk of bias: Few or no relevant co-interventions that might influence the
outcome of interest are documented to be similar in the exposed and unexposead.
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MOTIVO DA EXCLUSAO

Referéncia . N&o tem Arti
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