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'Chronic _headaches and middle meningeal artery embolization - retrospective study"”, J
Neurosurg Pediatr. 2022 Jun 3;1-7. Joshua S Catapano, Katherine Karahalios, Visish M
Srinivasan, et al

O artigo publicado por Joshua Catapano e colaboradores do St. Joseph’s Hospital,
Phoenix, Arizona, USA, promoveu debates em recentes encontros. Trata-se de um assunto muito
relevante e prevalente na nossa populacdo, ja que a cefaléia crénica é considerada
incapacitante. A partir das evidéncias cientificas publicadas da embolizagdo do Hematoma
Subdural Crénico (HSDC) na prevencdo da recidiva’, um pequeno subgrupo de pacientes com
cefaléia do Department of Neurosurgery, Barrow Neurological Institute, foram estudados.
Trata-se de um artigo inédito no tocante a eventual possibilidade do tratamento endovascular
da cefaléia cronica e da enxaqueca.

A artéria meningea média (AMM) esta associada no contexto da cefaléia cronica e da
enxaqueca. Ela é o principal nutridor arterial da duramater e suas anastomoses nutrem o
complexo ganglio-nervo trigeminal e o plexo perineural vascular do forame oval.>? A AMM pode
ser encontrada dilatada ipsilateralmente durante as crises de enxaqueca nos estudos por
Angio-RM.? Essa vasodilatacdo causa a liberagcdo de moléculas vasoativas levando a ativacdo dos
nociceptores durais promovendo a dor.* Além disso, tem sido relatado o alivio da dor com a
administracdo intra-arterial de lidocaina na AMM para enxaquecas refratarias.>® Outra teoria
proposta é a neuromodulacdo da dor ao nivel do ganglio trigeminal. Qureshi’ demonstrou que
pacientes com nevralgia trigeminal refratdria apresentaram neuromodulacdo do nervo
trigeminal por supressao eletrofisiolégica através da injecdo intra-arterial de lidocaina na AMM.
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Catapano e colaboradores analisaram pacientes tratados com enxaqueca e/ou cefaléia
cronica que foram submetidos & embolizacio da AMM para o tratamento do HSDC.? Eles
observaram que, apds a embolizacdo da AMM, a dor da cefaléia cronica ou da enxaqueca dos
pacientes melhorou durante o seguimento clinico em longo prazo.

O estudo foi retrospectivo no periodo de janeiro/2018 a dezembro/2020. Foi realizada
entrevista por telefone sobre a histéria clinica da enxaqueca (ou cefaléia cronica), medicamentos
utilizados e a frequéncia das dores nos pacientes com pontuacdo 15 na escala de coma de
Glasgow (ECG), pois estes teriam clareza e lucidez para responder aos questionarios. Cefaléia
cronica foi definida por dores de cabeca ha pelo menos 2 anos antes do tratamento do HSDC e
pelo menos duas crises por més. O impacto das dores de cabecga foi quantificado usando a
pontuacdo do Headache Impact Test (HIT)-6, abaixo de 36 sem impacto e a um maximo de 78
(impacto severo). O HIT-6 foi aplicado por entrevista telefonica entre o periodo de 2 anos antes e
apos o procedimento de embolizagdao do HSDC. O resultado primario foi a resolugdao ou melhora
das dores de cabeca crénicas apds a embolizacdo, medido pela pontuac¢do do HIT-6. Além disso,
os prontuarios dos pacientes foram revisados para a idade, sexo, lado do procedimento da
AMM, complicacgdes; significancia foi definida como p <0,05.

Durante os 3 anos do estudo, 76 pacientes foram submetidos a embolizacdo da AMM
para um HSDC. Dos 76 pacientes, 56 (74%) tiveram ECG 15 na alta e foram analisados para o
estudo. Quarenta e seis pacientes (82%) foram contactados para o acompanhamento telefénico.
Dos 46 pacientes, a idade média foi de 68 anos; 22% (n=10) eram mulheres e 78% (n=36) eram
homens. Um total de 25 (54%) relataram dor de cabeca antes da embolizacdo, com nove (20%)
relatando dores de cabeca cronicas pelo menos 2 anos antes do tratamento do HSDC. Nenhuma
complicacdo foi relatada apds a embolizagdo. Entre os 21 pacientes que ndao apresentavam
cefaléia antes da embolizagao, apenas 1 (5%) relatou persisténcia da cefaléia apds embolizagao.
Oito de 9 pacientes apresentaram melhora da cefaléia, e 7 tiveram resolugao completa. A
embolizacdo bilateral foi realizada em 6 dos 7 pacientes que tiveram resolucdo completa. A
média do HIT-6 foi alta antes da embolizagdo: 64 versus 40 p < 0.001 entre os 9 pacientes. A
Tabela 2 resume os resultados do estudo com os 9 pacientes incluidos, demonstrando a técnica
utilizada e o tempo de seguimento.

Eles observaram que neste estudo retrospectivo, a embolizacido da AMM estd
significativamente associada a melhora da cefaléia cronica. Acredita-se que a AMM contribua
para as dores de cabega por meio de vasodilatacdo e da secregcdo de moléculas vasoativas,
incluindo substancia P, neurocinina A e CGPR (peptideo relacionado ao gene da calcitonina), que
ativam a via da dor através de nociceptores na duramater.>* Da mesma forma que os resultados
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da embolizacdo com lidocaina e corticoide publicada por Qureshi’>, na série de Catapano,
descobriram que todos os pacientes submetidos a embolizacdo bilateral da AMM (n=6) tiveram
resolucdo completa de suas dores de cabeca apds o procedimento. Os resultados mostraram
que a embolizacgdo da AMM foi eficaz (8/9 melhora e resolugdo 7/9) e seguro (sem
complicagdes) entre os pacientes com cefaleia cronica antes do procedimento. Os autores
discutem que a embolizacdo da AMM para enxaqueca cronica refratdria poderia, teoricamente,
levar a uma redugdo do custo total dos cuidados de saude, melhorar a qualidade de vida do
paciente e reduzir o uso de opidides ou o nimero de pacientes dependentes.

O estudo tem diversas limitagOes, incluindo a natureza retrospectiva da analise e
pequeno tamanho da amostra. O HIT-6 foi aplicado retrospectivamente e pode estar sujeito a
erro pelos pacientes, pois as respostas foram realizadas por questionarios depois da cirurgia de
HSDC. Além disso, um diagndstico formal de dor de cabeca nao foi feito para cada paciente. No
entanto, a maioria dos pacientes parecia ter cefaléia croénica. Além disso, os pacientes eram
originalmente tratados para HSDC, que muitas vezes causam dores de cabec¢a e que pode ter
obscurecido os resultados.

Em conclusdo, apesar da baixa evidéncia cientifica do estudo, os pacientes submetidos a
embolizacdo da AMM para HSDC apresentaram melhora significativa da cefaléia apds o
tratamento, o que leva a uma suposi¢ao do efeito da AMM sobre a fisiopatologia da cefaléia
cronica. Pacientes submetidos a embolizacdo bilateral da AMM parecem ser os que mais se
beneficiam. Em recente publicacio de Fiorella® e colaboradores, revisando todas essas
informacbes, eles propdem a realizacdo de um teste terapéutico antes da embolizacdo
definitiva. Pacientes com alivio da dor apds a administracdo de lidocaina na AMM sdo
candidatos a possuirem sindromes algicas atribuiveis a uma patologia primadria. Se a regulagao
desordenada da AMM for o principal responsavel por incitar e/ou manter essas dores de cabecga,
esses pacientes poderiam se beneficiar da embolizagdo permanente. Portanto, testes
supressivos da dor com lidocaina podem selecionar os candidatos para o tratamento definitivo
através da oclusdo da AMM. A melhor compreensdo dos mecanismos da dor que envolvem a
meninge e o nervo trigémeo sdo fundamentais para desenvolver novas técnicas terapéuticas.
Estudos futuros sdo necessarios para determinar a utilidade da embolizagdo seletiva da AMM

para o tratamento da cefaléia cronica e da enxaqueca.
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Ponto de Vista — Local Field Potentials Predict Motor
Performance in Deep Brain Stimulation for Parkinson's
Disease

Dr. Paulo Roberto Franceschini
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"Local Field Potentials Predict Motor Performance in Deep Brain Stimulation for Parkinson's
Disease"”, In Mov Disord. 2023 Dec;38(12):2185-2196. Johannes L Busch, Jonathan Kaplan,
Bahne H Bahners, et al.

O artigo "Local Field Potentials Predict Motor Performance in Deep Brain Stimulation for
Parkinson's Disease" que foi publicado na revista Movement Disorders, edicdo de Outubro de
2023, aborda a relacdo entre os potenciais de campo local ou chamados de local field potentials
(LFPs) e o desempenho motor em pacientes submetidos a estimulagdo cerebral profunda / deep
brain stimulation (DBS) na Doenca de Parkinson (DP). O DBS é uma técnica terapéutica
estabelecida com mais de 30 anos de seu surgimento e atualmente estamos presenciando seu
refinamento através da interacdo entre tecnologias novas como: o uso da direccionalidade; a
neuroimagem (proporcionando uma identificacdo anatomica cada vez mais precisa) e o uso de
biomarcadores como, por exemplo, os LFPs que ja sdo conhecidos na Doenca de Parkinson, mas
gue recentemente estdo sendo usados para otimizacdo dos resultados. Tais avancos estdo
modificando de certa forma a maneira como conduzimos a doenca e a programacdo destes
pacientes. O uso dos LFPs pode potencialmente facilitar os ajustes de parametros de
estimulagdo, minimizando para efeitos da terapia, podendo ser usado como biomarcador em
sistemas de al¢a fechada ou “closed loop”.

Antes do advento dos eletrodos direcionais, a estimulagao era realizada sobre contatos
em anel, podendo estar relacionada com a dispersao da corrente para areas ou fibras que nao
devemos estimular. Os eletrodos direcionais foram desenvolvidos para melhorar nossos
resultados na terapia de DBS através da modulagdo e conformacdo da area de estimulacao
(volume de tecido ativado - VTA) através dos subcontatos, reduzindo a corrente sobre regides
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gue nao desejamos estimular devido aos seus paraefeitos. Consequentemente, o processo de
programacao e teste de contato ou revisdo monopolar ficaram mais complexos, demandando
maior tempo de avaliacdo clinica no consultdrio. Além disso, mais recentemente, somamos o
uso de biomarcadores como o potencial de ondas beta no arsenal terapéutico e manejo desta
condicdo tdo complexa. Os LFPs estdo mais relacionados com pacientes que possuem o fenétipo
rigido acinético sendo o alvo preferencial para sua utilizacdo o nuicleo subtalamico.

Neste estudo que foi liderado pela Dra. Andrea Khiin, foram avaliados prospectivamente
16 pacientes com DP submetidos a cirurgia com alvo no nucleo subtalamico (STN) onde foram
utilizados eletrodos segmentares / direcionais e geradores com tecnologia de leitura de LFPs ou
sensing. A avaliacdo foi realizada 3 meses apds o procedimento cirdrgico, apds suspensdo da
medicacdo e estimulacdo; desta forma ndo ha o efeito supressivo dos LFPs. A supressdo de
ondas beta foram avaliadas no teste de contato dos contatos em anel e também nos
subcontatos destes eletrodos direcionais. A média de idade dos pacientes foi de 61 anos com
uma média de 48 + 18.68 pontos na subescala Ill da UPDRS (Unified Parkinson's Disease Rating
Scale).

Antes da realizacdo dos testes clinicos, foram realizadas as fusdes de imagens no
software Lead DBS (ressonancia pré-operatdria e tomografia pds-operatéria). Foram calculadas
as distancias do sweet spot para estimulagdo, para posteriormente calcular e predizer a
supressdo dos LFPs e o melhor contato e subcontatos para estimulacdo. Os resultados
demonstram que existe correlagdo positiva entre a supressdao beta e melhora clinica dos
pacientes. Também foram demonstrados resultados parecidos entre a estimulagdo em anel e
nos subcontatos. Foi demonstrado que os LFPs s3ao bons biomarcadores para guiar a
programacdo dos pacientes e selecionar o melhor contato para estimulagao (sweet spot).

Os autores destacam que a supressao beta utilizando os contatos em anel e subcontatos
ajudam a guiar as programac¢des, mas nao substituem toda a avaliacdo e programacao clinica
que ainda é o protocolo de rotina da maior parte dos centros que realizam DBS. Através da
integracdo destas tecnologias no uso clinico e entendimento sobre como melhor otimizar a
terapia, temos a possibilidade do uso deste sistema em modo de alca fechada ou chamado de
“closed loop system”, uma realidade cada vez mais préxima. Atualmente dispomos da tecnologia
de LFPs para estudo clinico, porém sem liberacdo para funcionamento independente através do
algoritmo e limiares estabelecidos pelo especialista ou programador.

Neste estudo foi identificado que a melhor regido para estimulacdo ou sweet spot é a
parte sensitivo motora ou dorso lateral, que foi corroborada por outros trabalhos prévios. A
atividade oscilatéria patoldgica encontrada na Doenca de Parkinson é maior nesta regido do
nicleo STN. Destaca-se que segue sendo fundamental um implante ideal para podermos
implementar sistemas de funcionamento em closed loop, somados a direcionalidade. Existem
algoritmos que preveem a melhor estimulagdao ou seus parametros, baseados na localizagao do
eletrodo. Estes algoritmos podem ainda melhorar seu funcionamento através da integracao
destes parametros neurofisioldgicos ou biomarcadores.
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Os fatores limitantes encontrados neste estudo incluem a dificuldade de avaliacao de
outros sintomas motores como tremor, rigidez e marcha, assim como sintomas ndo motores tais
como fala e qualidade de vida destes pacientes. Para padronizacdo do estudo, a amplitude de
estimulacdo foi fixa em 2mA nos testes, sendo que podemos encontrar paraefeitos antes de
chegar neste valor ou mesmo em algumas circunstancias o paciente que poderia atingir
melhoras adicionais acima de 2mA.

De qualquer forma, mesmo com limitagdes neste estudo, estamos evoluindo para
melhorar o processo de programacdo e entendendo que os LFPs podem guiar a selecdo do
melhor contato associado a imagem e fusdo pds-operatéria. Ao mesmo tempo temos um
biomarcador para acompanhar a terapia destes pacientes no longo prazo e estamos evoluindo
para o uso de sistemas em alca fechada com algoritmos que modificam a estimulacdo de acordo
com a necessidade. O manejo da Doenca de Parkinson é complexo e requer multiplos
profissionais sendo o foco ndo somente a parte de programacdo, mas no conjunto dos demais
tratamentos focando em retardar seu avanco e melhorar a qualidade de vida. Precisamos de
estudos prospectivos e randomizados que consigam integrar todos estes fatores.
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Ponto de Vista — Intraventricular meningioma resection
and visual outcomes
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"Intraventricular _meningioma resection and visual outcomes”", In J Neurosurg. 2023 Sep
22:1-7. John P Andrews, Daniel D Cummins, Ramin A Morshed, et al

Background e metodologia

Os meningiomas intraventriculares (MIV) podem representar um desafio cirurgico devido
a sua localizacdo profunda em regidoes eloquentes, além disso, déficits dos campos visuais sdo
comumente associados a sua resseccao, devido ao risco de lesdes da alca de Meyer, em acessos
temporais, ou das radiagOes dpticas que margeiam lateralmente o atrio do ventriculo, caso o
acesso utilizado seja parietal.

Na literatura, apenas um pequeno numero de artigos se concentrou em esclarecer como
os déficits visuais pds-operatérios em cirurgias de MIV podem ser evitados utilizando a
tractografia por ressonancia magnética.

Andrews e cols conduziram um estudo retrospectivo para avaliar a evolugdo e
morbidades apds a resseccao de MIV, com foco nas alteragdes do campo visual dos pacientes.
Este estudo envolveu pacientes submetidos a resseccdo de meningiomas de ventriculos laterais,
confirmados por estudo anatomopatoldgico. O exame de campo visual foi determinado pela
documentacado clinica, ndo havendo os estudos formais de CV de todos os pacientes do estudo.
As altera¢Oes visuais presentes no pré-operatério foram relacionadas ao efeito de massa do
tumor sobre a radiacdo dptica, e as novas, encontradas no pds-operatdrio, foram relacionadas
ao procedimento cirurgico e definidas como déficits cirurgicos.
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Foram realizadas tractografias deterministicas, com reconstru¢des 3D, utilizando o
software 3D Slicer, utilizando-se como regido de interesse o plano sagital do nucleo geniculado
lateral (LGN). As fibras que ndo se estendiam do LGN ao lobo occipital, ou que claramente se
desviavam de um caminho consistente com o esperado para as radiacdes Opticas, foram
removidas.

Resultados

Foram selecionados 32 pacientes (23 mulheres e 9 homens) com MIV, sendo 14 a direita
e 18 a esquerda, sendo realizada ressec¢do completa do tumor em 30 casos (93,8%). A média de
idade foi de 52 anos (21 a 87 anos) e o tempo médio de acompanhamento foi de 12 meses. As
alteracdes de CV foram o déficit pré-operatério mais comum neste estudo, estando presentes
em seis (19%) casos, seguidas do déficit motor e da afasia, ambos presentes em quatro casos
(13%).

Dos seis pacientes com déficit visual pré-operatério, cinco melhoraram apds o
procedimento, ja em relagdo aos pacientes com CV normal antes da cirurgia, cinco (15,6%)
apresentaram hemianopsia contralateral irreversivel e mais seis pacientes apresentaram
alteracbes campimétricas revertidas em quatro meses. Sendo assim, o total de pacientes que
apresentaram déficit visual pds-operatdrio foram 11, com melhora do quadro em seis (54,5%).

Os autores ndo encontraram fatores pré-operatdrios que influenciem no déficit visual
pos-cirurgico. Quatro dos cinco pacientes com déficit visual permanente pds-operatério foram
operados utilizando acessos temporais.

Todos os pacientes com novos déficits visuais cirdrgicos persistentes do estudo,
realizaram a cirurgia antes da implementacdo da tractografia como parte do planejamento
pré-operatdrio e da neuronavegacao intraoperatoria.

Os autores concluem que a ressec¢do dos meningiomas dos ventriculos laterais pode
melhorar os déficits gerados pelo tumor em cerca de metade dos casos, pelo alivio de seu efeito
de massa, porém a cirurgia também traz o risco de novos déficits visuais que pode ser
minimizado através do uso da tractografia para planejamento pré-operatério e intraoperatdrio.

Consideragoes

W Um grande niimero de artigos nacionais e internacionais sobre esse assunto ja foram
publicados na literatura médica contemporanea, e muitos deles ja comentaram o papel
da tractografia pré-operatdria para evitar déficits visuais permanentes apds a ressecgao

de MIV. '3
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(2) Neste estudo, observamos que a maioria dos déficits visuais permanentes ocorreu
anteriormente a atribuicdo da tractografia na rotina pré-operatodria, devido a posi¢do das
radiagOes Oticas, laterais ao atrio do ventriculo, que foram lesadas durante o acesso.
ApOds a padronizagdo deste exame, permitiu — se o estudo do trajeto das radiagGes 6ticas
e consequente criacdo de um corredor seguro para o acesso ao tumorm desta forma o
numero de déficits visuais pds-operatdrios diminuiu expressivamente.*>

(3) Devemos considerar algumas limitacdes importantes deste estudo:
- A auséncia do teste formal da campimetria visual citado pelo autor em sua
metodologia.
- Pequeno numero de pacientes devido a raridade dos meningiomas intraventriculares.
- Carater retrospectivo e unicéntrico do estudo.

Como mensagem final, frisamos que, apesar de um grande numero de centros de
neurocirurgia brasileiros ndo possuir acesso ao neuronavegador em sua rotina para utilizacao da
tractografia intraoperatéria, sugerimos ao leitor a realizacdo do exame para o planejamento
pré-operatorio em todos os pacientes com meningiomas de ventriculares, afim de evitar lesdes
das radiac¢Oes 6pticas, pratica que fica clara na literatura.
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