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Resumo

O Aneurisma da Veia de Galeno (AVG) é uma malformacdo arteriovenosa congénita com uma
incidéncia estimada de 1:10 000 a 1:25 000 nascimentos. A persisténcia da veia mediana
prosencefdlica de Markowski (VMPM), precursora embriondria da veia de Galeno (VG),
interfere na maturagdo do sistema venoso cerebral e impede a formacgdo da VG, resultando no
AVG. Localizada nas cisternas quadrigémea e do velum interpositum, a malformacdo
arteriovenosa recebe aferéncias bilaterais das arteriais coroideias posteriores e anteriores,
pericalosas e talamoperfurantes. A drenagem venosa ocorre para a VMPM e, por sua vez, para
o seio sagital superior, através do seio falcial, que, numa situacdo normal, deveria regredir
para formar o seio reto. De acordo com a classificagdo de Lasjaunias, distinguem-se dois tipos
de AVG: o coroideu e o mural. O primeiro manifesta-se no periodo neonatal com insuficiéncia
cardiaca (IC) de alto débito, enquanto o segundo é mais frequente na infancia, quando surgem
convulsGes, macrocefalia e atraso do desenvolvimento psicomotor. A maioria dos casos sdo
detetados no periodo neonatal, embora, com os avangos imagiolégicos, seja possivel
estabelecer um diagndstico pré-natal por ecografia obstétrica. De notar que, quanto mais cedo
surgirem as manifestagdes clinicas, pior serd o progndstico. Dada a complexidade e elevada
morbi-mortalidade associadas, é fundamental a referenciacdo precoce de criangas com o
diagndstico de AVG para centros especializados e capazes de lidar com este tipo de lesdes. O
tratamento de eleicdo é a embolizagdo endovascular transarterial que deve seguir uma

abordagem faseada e iniciar-se, idealmente, entre os 5 e 6 meses de idade.
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Abstract

Vein of Galen Aneurysm (AVG) is a congenital arteriovenous malformation that has an
estimated incidence of 1 in 10 000 to 1 in 25 000 births. As the median prosencephalic vein of
Markowski (VMPM), an embryonic percursor of the mature vein of Galen (VG), does not
undergo its normal regression, the development of the VG does not occur. Located in the
quadrigeminal plate cistern and the cistern of the velum interpositum, this arteriovenous
malformation has supply from anterior and posterior choroidal, pericallosal and
thalamoperforating arteries. Direct arterial feeders drain into the enlarged VMPM. In turn, a
persistent falcine sinus drains blood from the VMPM into the superior sagittal sinus, which fails
to regress and causes the straight sinus to be absent. According to Lasjaunias classification,
there are two types of vein of Galen aneurysms: choroidal and mural. Whereas patients with
the choroidal type usually present with high output heart failure within the first days of life,
the mural type manifests later in infancy or even in childhood with seizures, macrocrania and
psychomotor maldevelopment. Most patients with AVG are diagnosed in the neonatal period.
However, due to the advancements in ultrassound techonology, it can be detected during
pregnancy. The prognosis depends upon the time of presentation. These patients should be
referred to centers capable of carrying out interventional procedures. Staged endovascular
embolization using a transarterial approach is the therapy of choice, and it should start at 5-6

months of age.
Key-words:
Vein of Galen Aneurysm; Newborn; Heart failure; Hydrocepahuls; Embolization.
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Lista de Abreviaturas e Siglas

Aneurisma da Veia de Galeno

Auricula Direita

Débito Cardiaco

Fracdo inspirada de oxigénio

Hipertensao Intracraniana

Hipertensdo pulmonar

Insuficiéncia cardiaca

Liquido cefalorraquidiano

Malformacdo Capilar - Malformacdo Arteriovenosa

N-butil-cianoacrilato

Prostaglandina E1

Veia Cava Superior

Veia de Galeno

Veia Mediana Prosencefalica de Markowski

Ventriculo esquerdo

Ventriculo direito

Ressonancia Magnética

Ressonancia Magnética cranio-encefilica
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Tomografia Computorizada cranio-encefalica
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Introdugao

O aneurisma da veia de Galeno (AVG), também conhecido como “malformacao
aneurismatica da veia de Galeno”, “malformacdo da veia de Galeno”, ou “aneurisma
arteriovenoso da veia de Galeno” corresponde a uma malformacdo arteriovenosa
cerebral congénita rara, grave, associada a uma elevada taxa de morbi-mortalidade,

sobretudo no periodo neonatal.> 234

Apresenta uma incidéncia estimada de 1:10 000 a 1:25 000 nascimentos e é trés

vezes mais frequente no sexo masculino. 4/

O AVG representa menos de 1% das malformagdes arteriovenosas

intracranianas, mas 30% das malformacdes vasculares em idade pediatrica.t 816

Em termos anatomo-embriolégicos, o AVG consiste numa formacdo venosa
sacular localizada na linha média, no espaco subaracnoideu, mais concretamente nas
cisternas quadrigeminal e do velum interpositum, que se desenvolve durante o periodo
embrionario, entre a sexta e décima primeira semanas de gestacdo. Trata-se de uma
lesdo vascular complexa, na qual o sangue arterial flui diretamente da circulacdo

coroideia para a rede venosa, através de multiplas fistulas arteriovenosas.t> 34 7. 13,14

17-25

Em 1895 Steinheil descreveu, pela primeira vez, o AVG, referindo-se ao mesmo
como uma malformac3o arteriovenosa que drenava para a veia de Galeno (VG).2® Na
altura, ainda ndo havia qualquer distincdo entre a dilatacdo aneurismatica da VG (uma
malformacdo artério-venosa que drena para a VG dilatada formada), Variz da VG
(correspondente a dilatacdo da VG na auséncia de fistulas arteriovenosas) e o
verdadeiro AVG, que drena para a veia mediana prosencefdlica de Markowski

(VMPM).20.27

Raybaud e Strother foram os primeiros a reconhecer, em 1989, que, ao
contrario do que a designacdo possa sugerir, o AVG ndo é um verdadeiro aneurisma,
correspondendo, na realidade, a persisténcia da VMPM, um vaso precursor da VG

ausente na vida adulta. 11



Metodologia

Foi realizada uma revisdo sistemdtica com o objetivo de abordar a
epidemiologia, fisiopatologia, apresentacdo clinica, diagndstico, tratamento e
prognostico do AVG, bem como rever o desenvolvimento embriondrio do sistema

vascular cerebral, a angioarquitetura e a classificacdo desta malformacao.

Para a realizacdo do presente trabalho, foram pesquisadas publicacGes
submetidas entre 2017 e 2022, redigidas em lingua inglesa e portuguesa, nas seguintes
bases de dados: PubMed, Ata Pediatrica Portuguesa, ScienceDirect, UpToDate, Web of

Science.

Utilizaram-se como palavras-chave na pesquisa MESH na PubMed: “Vein of
Galen Malformations”. Os termos de pesquisa utilizados para a Ata Pediatrica
Portuguesa foram: “aneurisma da veia de galeno”, e para as restantes trés bases de
dados: “vein of Galen malformation” OR “vein of Galen aneurysmal malformation” OR
“vein of Galen aneurysm” OR “median vein of prosencephalalic of Markowski” OR
“Vein of Galen arteriovenous malformation” OR “arteriovenous aneurysm of the vein

of galen” AND “pediatric”.

Incluiram-se apenas os artigos que abordassem o AVG (e ndo outras entidades
distintas, como a “dilatacdo da veia de Galeno”) em idade pediatrica. Foram, também
consideradas, algumas referéncias bibliograficas citadas em artigos selecionados

durante a pesquisa.

Apds terem sido selecionados os estudos que cumpriam os critérios de
elegibilidade pré-definidos foram avaliados os titulos e os resumos dos restantes
resultados, excluindo-se os que ndo estavam relacionados com a tematica de

interesse.

Seguiu-se a leitura integral de todos os artigos potencialmente relevantes,

obtendo-se, assim, 36 referéncias que foram analisadas e incluidas nesta revisao.



Etiopatogenia

1. Anatomia e Desenvolvimento Embrionario do Sistema Vascular Cerebral

Para melhor compreensao da fisiopatologia e complicacGes inerentes ao AVG, é
necessario abordar, em primeiro lugar, o desenvolvimento embrionario e alguns

conceitos anatdmicos.?

A persisténcia da regido caudal da VMPM, que se une as veias cerebrais
internas e leva a formacdo de um saco venoso dilatado na linha média no espaco
subaracnoideu, esta na base da patogénese do AVG, que se desenvolve entre a sexta e

décima primeira semanas de gestac3do.% 2 [vide figura 1]

O desenvolvimento embriondrio neurovascular inicia-se na quarta semana de
gestacdo, aquando do encerramento do tubo neural. No final da quinta semana, as
principais artérias que nutrem a VG (artérias quadrigeminais e coroideias) estdo
formadas. A artéria cerebral anterior e as artérias coroideias vascularizam o epitélio do
teto do terceiro ventriculo, onde se forma, mais tarde, o plexo coroideu.
Simultaneamente a formacdo das artérias do sistema nervoso central, a VMPM
desenvolve-se no teto do diencéfalo, sendo responsavel pela drenagem do plexo
coroideu.? Por volta da décima semana de gestacdo, esta é substituida nos seus dois
tercos anteriores pelas duas veias cerebrais internas, enquanto o terco posterior

persiste para formar a VG.> 1228

A VG é uma estrutura da linha média, localizada no espaco subaracnoideu, que
mede cerca de 1 a 2 cm de comprimento.® Forma-se a partir da juncdo da porc3o
caudal da VMPM com as duas veias cerebrais internas e passa pdstero-superiormente
ao esplénio do corpo caloso, ao nivel da cisterna quadrigémea, drenando, juntamente
com o seio sagital inferior, para o seio reto.? ® De seguida, a drenagem venosa ocorre
através das veias jugulares internas em direcdo a veia cava superior (VCS). A estrutura
venosa esta limitada, superiormente, pela margem livre da foice cerebral;
posteriormente, pela tenda do cerebelo; dntero-inferiormente, pelo teto do terceiro

ventriculo; e, lateralmente, pelas fissuras coroideias dos ventriculos laterais.?



Nas criancas com AVG, a auséncia de capilares vasculares resulta na
transmissdo direta da press3o arterial dos vasos coroideus primitivos para a VMPM.?
Consequentemente, ndo ocorre involugdo completa da VMPM, que dilata, devido ao

aumento subito e significativo do fluxo sanguineo, impedindo a formac3o da VG. » & 2%

29

2. Angioarquitetura do AVG

Tal como qualquer outra malformacdo vascular arteriovenosa, o AVG é

formado por artérias nutritivas, um nidus e uma veia de drenagem.

O AVG recebe irrigacdo arterial bilateral proveniente de dois sistemas arteriais:
o anterior ou prosencefélico e o posterior ou mesencefélico.! O primeiro grupo inclui
as artérias: coroideia anterior, pericalosas (ramos da artéria cerebral anterior), artéria
cerebral média e coroideia podstero-lateral. O segundo grupo é composto pelas
artérias: talamo-perfurantes posteriores, coroideia pdstero-medial, quadrigeminal ou

colicular (ramo da artéria cerebral posterior) e cerebelosa superior. 28 30

Muitas vezes, o seio reto esta ausente e o AVG drena para o seio falcial
primitivo, uma estrutura embrionaria que se junta ao terco posterior do seio sagital
superior.” 2 A persisténcia de estruturas fetais, como os seios marginal primitivo
(precursor do seio sagital superior) e occipital, impede um normal desenvolvimento da
drenagem venosa profunda.?® Como a via alternativa para a drenagem venosa n3o esta
completamente desenvolvida, a hipertensdo venosa instala-se aquando do
encerramento dos seios marginal e occipital, manifestando-se com altera¢Ges

neuroldgicas.?

3. Mecanismo Molecular e Genético

Estudos recentes sugerem que mutagbes nos genes que codificam proteinas
essenciais do desenvolvimento vascular (RASA1 e EPHB4) desempenham um papel
importante na etiologia do AVG, que parece ndo resultar apenas de alteracbes do

desenvolvimento embrionario.3!

O gene RASA1 é conhecido pela sua associacdo com a Malformacdo Capilar -

Malformac3o Arteriovenosa (MC-MA).?”3!1 Dois estudos demonstraram uma
10



associacdo entre o AVG e mutacOes heterozigdticas neste gene. Ha autores que
defendem que sdo necessarias duas mutaglGes, uma somatica e outra na linha
germinativa, para se desenvolverem as perturbacdes do espetro da MC-MA, sendo

raras as formas familiares.3!

O gene EPHBA participa na diferenciacdo dos vasos arteriais e venosos, durante
a embriogénese.?! Num estudo de associacdo gendmica, uma mutacdo com perda de
funcdo neste gene foi responsavel por 10% dos casos do AVG. Estes resultados foram
corroborados por um outro estudo que identificou a mesma mutacdo em 30% dos

doentes.?*

Por se tratarem de genes com penetrancia incompleta (nem todos os doentes
portadores da mutacdo manifestam a doenca) e expressividade variavel (alguns
doentes portadores da mutagdo apresentam apenas malformacdes vasculares), ndo é
adequado propor aconselhamento genético pré-natal invasivo. Assim, os testes
genéticos podem e devem ser realizados apds o nascimento do RN com diagndstico de

AVG.3!

Em suma, a relagdo entre fatores genéticos e o desenvolvimento de AVG ainda
requer muita investigacdo.! No futuro, a identificacdo de mais alteracdes genéticas por
next-generation sequencing sera fundamental no aconselhamento genético e na

abordagem do recém-nascido (RN) com AVG.%°

11



Classificacao

O primeiro sistema de classificacdo do AVG foi proposto em 1960 por Litvak.®
Atualmente, os sistemas de Lasjaunias e de Yasargi sdo os mais utilizados para

classificar o AVG.1 11, 26,38

A classificacdo de Lasjaunias tem em conta, ndo sé a angioarquitetura do AVG,
mas também as suas manifestacdes clinicas e progndstico, demonstrando, assim, a
relacdo entre a morfologia da les3o, a idade e gravidade clinica.?? Esta descreve dois
tipos de malformacbes aneurismaticas: o tipo primario (que representa o verdadeiro
AVG) e o tipo secundario (que resulta de outra malformacdo arteriovenosa que drena
para a VG).26 Por sua vez, o tipo primdrio subdivide-se em coroideu e mural, de acordo
com o numero e origem das aferéncias arteriais.3> O tipo coroideu é composto por
multiplas aferéncias coroideias que formam uma rede de vasos que drena para a
VMPM, enquanto o tipo mural apresenta uma ou mais ligacOes arteriais diretas na

parede da VMPM.?® [vide figura 2]

Localizado na cisterna do velum interpositum, medialmente a fissura coroideia,
o tipo coroideu é o mais comum e com pior progndstico, representando 56 a 76% dos
AVG.V % 2> 27 predomina no sexo masculino e nos RN, provocando um quadro de IC,
devido & fistula de alto débito.! As diversas aferéncias arteriais, localizadas no espaco
subaracnoideu, incluem as artérias coroideias (anterior e posterior), a artéria cerebral
anterior, as artérias talamo-perfurantes, as artérias pericalosas e quadrigeminais, que
estabelecem ligacGes vasculares entre si e formam um complexo plexiforme, antes de

convergirem para a por¢3o anterior da VMPM.% > % 1% 27

O tipo mural situa-se nas cisternas do velum interpositum ou quadrigeminal.> 1%
27 Geralmente, é encontrado em lactentes e criancas, que se apresentam com
macrocefalia, hidrocefalia e atraso do desenvolvimento, uma vez que a obstrucdo do
fluxo sanguineo resulta numa maior dilatacdo da VMPM comparativamente ao tipo
coroideu.® 27 Neste caso, uma ou mais fistulas artério-venosas drenam diretamente
para a margem infero-lateral da parede da VMPM, que recebe suprimento arterial
unilateral ou bilateralmente das artérias quadrigeminal e coroideia posterior.t 7 °

Tendo em conta o baixo fluxo e o menor numero de fistulas, o tipo mural apresenta

12



melhor progndstico do que o coroideu, sendo que nos casos (raros) em que a IC esta
presente, esta costuma ser ligeira e, habitualmente, assintomatica.> 2* 2° A trombose
espontanea do AVG é um fenédmeno raro, que surge em apenas 2.5% dos doentes.?® A
sua ocorréncia € mais comum no tipo mural. O mecanismo subjacente 3 mesma ainda
ndo estd completamente esclarecido, mas ha varios fatores que tém sido apontados
como possiveis causas, nomeadamente alteracées hemodindmicas (como shunt de
baixo débito ou com fluxo turbulento), vasoespasmo, proliferacdo dos vasos e

alteracdes ateroscleréticas.!

Por outro lado, a classificacdo de Yasargil ndo considera a apresentacao clinica
nem o progndstico do doente.! Este sistema de classificacido propde 4 tipos de
malformacgbes aneurismaticas, baseadas no numero, origem e tipo de aferéncias
arteriais. O tipo | é constituido por uma ou mais fistulas diretas entre a VG e as artérias
pericalosas e o segmento P3 da artéria cerebral posterior. No tipo Il, as artérias
talamo-perfurantes e dos segmentos P1 e P2 da artéria cerebral posterior convergem
para um nidus, que drena para a VMPM.! O tipo Ill, o mais comum, relne
caracteristicas dos tipos | e Il, sendo composto pelas artérias: cerebral posterior,
pericalosas, tdlamo-perfurantes e comunicante posterior.” ' Por fim, o tipo IV
compreende trés subtipos: IVA, IVB e IVC.) Os tipos IVA e IVB correspondem as
malformacOes arteriovenosas talamica e mesencefdlica que drenam para a VG
dilatada, respetivamente. O tipo IVC é uma malformacgdo talamo-mencefalica ou meso-

diencefalica que converge para a VG.!

Em suma, apenas a veia primaria da classificagdo de Lasjaunias e as
malformacdes tipo |, Il e lll de Yasargil se referem ao verdadeiro AVG, no qual a VMPM
é o vaso lesado que sofre a dilatacdo.?® Os tipos | e Il da classificacdo de Yasargil
correspondem ao tipo mural e coroideu da classificacdo de Lasjaunias,

respetivamente.?®

13



Fisiopatologia

1. Manifesta¢oes Cardiopulmonares

Em 1955, Silverman e os seus colegas descreveram 2 RN com AVG que
morreram por IC sem causa cardiovascular conhecida, sugerindo, assim, pela primeira

vez, este aneurisma cerebral como causa da IC.%°

Atualmente, sabe-se que, embora o AVG seja uma causa rara de cardiomegalia
e IC no periodo neonatal, a IC secunddria a malformacdo constitui uma das principais

causas de morbi-mortalidade nestes doentes.'®

Raramente a IC se manifesta durante a vida fetal, uma vez que a placenta, que
funciona como um sistema de baixa resisténcia vascular, compete com o AVG pelo
fluxo sanguineo, limitando a passagem de sangue pelo mesmo.? Contudo, este
equilibrio depende do tamanho do AVG, que, se for de grande calibre, pode justificar o
aparecimento precoce de cardiomegalia e hidropsia fetal associadas a IC.3% 32 Com a
perda da placenta apds o nascimento, até cerca de 80% do débito cardiaco (DC) é

desviado para o shunt arteriovenoso de baixa resisténcia associado ao AVG.% 11, 1> 26,32

O aumento do retorno venoso proveniente do AVG a auricula direita (AD)
provoca dilatacdo e disfuncdo do ventriculo direito (VD), regurgitacdo da tricuspide e

IC de alto débito.* * 11,13, 20, 26,31 [yide figura 3]

Devido ao aumento da pressao diastélica no VD, ocorre abertura do foramen
oval e/ou do canal arterial. O shunt direito-esquerdo intracardiaco possibilita a
distribuicdo de sangue menos oxigenado pela circulagdo sistémica e o aparecimento de
cianose, que pode ser falsamente interpretada como um quadro de cardiopatia
congénita ciandtica.?® Por outro lado, a passagem do fluxo sanguineo da AD para a
auricula esquerda, através do foramen oval, causa disfuncdo sistélica pela sobrecarga

de volume no ventriculo esquerdo (VE).33

O fluxo diastodlico retrogrado (ao nivel do arco adrtico e da regido proximal da
aorta) resulta do fendmeno de roubo vascular causado pelo AVG e, juntamente com o

aumento da press3o intraventricular, explica a hipoperfusdo miocardica.’® 32 A
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isquémia miocardica, presente em quase 30% dos lactentes com AVG, agrava a IC e

pode, inclusive, resultar em choque cardiogénico.'® 24

Quer a reducdo da volémia, inerente ao fendmeno de roubo vascular, quer a
deterioracdo da funcdo cardiaca levam a baixa perfusdo sistémica com aumento
compensatdrio da resisténcia vascular periférica.> 1> 26 28 31, 32, 34 N3 tentativa de
aumentar o DC, também se verifica um aumento da contratilidade do VE, que, a longo
prazo, se torna deletério e acaba por provocar disfuncdo do VE.?° Nenhum destes
mecanismos compensatérios suprime as necessidades metabdlicas dos érgaos,

resultando em acidose latica e faléncia multiorganica.?*

A hipertensdo pulmonar (HP) estd descrita em varios casos de AVG, havendo
autores que defendem a possibilidade da mesma se desenvolver ainda in ttero.? Logo
apos o nascimento, hd uma adaptacgdo do sistema cardiovascular com vasodilatacdo e
reducdo da resisténcia vascular pulmonar. O consequente aumento do fluxo pulmonar
é exacerbado nos RN com AVG pelo aumento da pré-carga verificada ao nivel do
coracdo direito, que atinge a circulacdo pulmonar e resulta em HP.2% 33 34 Um estudo
retrospetivo publicado no Journal of Perinatology sugere, ainda, outra hipotese. O
fluxo proveniente das artérias cerebrais contorna o leito capilar e drena diretamente
para a VMPM, limitando a extracdo de oxigénio. Durante a vida fetal, o sangue que
retorna a VCS, a partir do AVG, e, subsequentemente, as artérias pulmonares tem uma
elevada saturacdo de oxigénio. Isto leva a dilatacdo da vasculatura e hipervolémia a

nivel pulmonar, que, por sua vez, predispde o RN para a HP apés o nascimento.33

2. Manifestagoes Neuroldgicas

Antes de abordar as manifestacbes neuroldgicas associadas ao AVG, é

necessario rever, primeiramente, o sistema do liquido cefalorraquidiano (LCR).

O LCR, que envolve o SNC, é produzido no plexo coroideu e circula dos
ventriculos laterais para o terceiro ventriculo, através do fordmen de Monro. Ao atingir
o quarto ventriculo, pelo aqueduto de Sylvius, flui através dos foramens de Magendie
e Luska, 13 localizados, para as cisternas magna e cerebelopontinas, respetivamente.
Apods fluir pelo espaco subaracnoideu do cérebro e da medula espinhal, ocorre a sua

reabsorcdo.?
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Até as 35 semanas de vida, as veias medulares constituem a principal via de
drenagem do LCR.% 23 A partir dessa altura, a sua reabsorc3o passa a ocorrer através
das granulacdes aracnoideias dos seios venosos durais. 2> 2> De referir que a taxa de

produc3o de LCR acompanha a taxa de reabsorgdo.3>

Cerca de 50% dos doentes com AVG desenvolve hidrocefalia, isto &,
acumulac3o excessiva de LCR nos ventriculos cerebrais e/ou espaco subaracnoideu.?®
35 A hidrocefalia pode ser obstrutiva ou n3o obstrutiva, conforme o mecanismo
fisiopatoldgico subjacente. Na hidrocefalia ndo obstrutiva, o LCR flui livremente pelo
sistema ventricular, mas, por um compromisso na drenagem venosa, ndo é
reabsorvido a mesma velocidade com que é produzido, acabando por se acumular. Por
outro lado, na hidrocefalia obstrutiva, ha um obstaculo que impede a reabsorcédo do

LCR.®

A hidrocefalia obstrutiva associada ao AVG é rara, embora possa ocorrer devido
a compressdo do aqueduto de Sylvius e do terceiro ventriculo pelo AVG.% 23 27 O efeito
de massa deve-se a passagem de elevado fluxo sanguineo para a VMPM, que acaba

por dilatar.®

Zerah e os seus colegas foram os primeiros a reconhecer a hipertensdo venosa
como uma das possiveis causas de hidrocefalia.?® A comunicacdo direta entre as
artérias nutritivas e as veias de drenagem no AVG expGe o sistema venoso a pressées
anormalmente elevadas. A hipertensdo venosa dai resultante é transmitida as veias
medulares, o que interfere na reabsor¢do do LCR e contribui para o aparecimento de
hidrocefalia n3o obstrutiva.> & % 1> 2731 Este é o principal mecanismo reconhecido de
hidrocefalia associada ao AVG.!! Se a hidrocefalia se instalar numa altura do
desenvolvimento em que ainda ndo houve o encerramento das fontanelas, o lactente

apresentar-se-a com macrocefalia.?? 2

A persisténcia da congestao venosa induz, ao longo do tempo, o aparecimento
de calcificagBes cerebrais difusas (tipicamente bilaterais e simétricas, de localizacdo
subcortical), infiltracdo do LCR na substancia branca, hipdxia e lesdes cerebrais
progressivas, que interferem no desenvolvimento neurocognitivo e desencadeiam

atraso mental, hemorragia intracraniana e convulsges.> > 2223, 25
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As alteracdes hemodinamicas cerebrais causadas pelo AVG também podem
resultar em alteracGes da drenagem venosa. A obstrucdo do fluxo venoso pode
direcionar o sangue para 0 Seio cavernoso, que possui comunicacdes com o sistema
venoso extracraniano, nomeadamente com as veias faciais, a veia basilar e o plexo
pterigoideu, resultando na proeminéncia das veias faciais e em epistéxis.’ Caso o seio
cavernoso ndo esteja bem desenvolvido, pode haver congestdo venosa na fossa
posterior, resultando em herniacdo tonsilar, que é reversivel com o tratamento do

AVG.?

Além da congestdo venosa persistente, sdo apontados outros mecanismos de
lesdo cerebral: IC (secundaria ao aumento da pré-carga do VD e a isquémia miocardica)
gue leva a isquémia cerebral; trombose do AVG com consequente enfarte hemorragico
e/ou hemorragia intraventricular; desvio do sangue arterial do parénquima cerebral
em direcdo ao AVG (fendmeno de roubo vascular), que leva a défices neuroldgicos; e

compressdo do parénquima cerebral pelo AVG.1> 20 28,30

E de salientar que o fendmeno de roubo vascular e a instalacdo progressiva da
hipertensdo venosa podem causar atrofia cerebral progressiva, predominantemente,

da substancia branca, conhecida como Melting Brain Syndrome.?’

Todas estas alteracdes neuroldgicas (que se verificam, sobretudo, em lactentes
e criancas) podem instalar-se rapidamente e tornar-se irreversiveis, mesmo com o

tratamento do AVG ou a drenagem do excesso de LCR.?
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Apresentacao Clinica

O quadro clinico associado ao AVG carateriza-se, essencialmente, por
manifestacbes cardiacas e neuroldgicas.?> 2% 22 As manifestacdes cardiacas variam
desde formas ligeiras e assintomdaticas de cardiomegalia a formas de IC grave com

faléncia multiorganica secunddria a choque cardiogénico.!®

A gravidade do quadro é muito variavel e as manifestacdes clinicas podem ser

distintas conforme a idade de apresentacdo e o tamanho do shunt associado ao AVG.>

5,26,28

O amplo espetro clinico associado ao aneurisma cerebral estd bem
documentado numa analise retrospetiva, publicada no Journal of Vascular and
Interventional Neurology em 2019, que incluiu 26 doentes com AVG com idades
compreendidas entre 1 dia de vida e 18 anos, submetidos a embolizacdo endovascular
entre 1998 e 2012. Nos primeiros dois anos de idade, as manifestacdes clinicas mais
frequentes foram: a macrocefalia (68.75%), o atraso do desenvolvimento
neurocognitivo (31.25%) e veias cranianas proeminentes (18.75%). A presenca de
convulsGes e um desenvolvimento estaturo-ponderal inadequado (associado a
dificuldade na alimentacdo) foram apresentacdes mais raras, ocorrendo em 12.5% e
6.25% dos casos, respetivamente. Entre os 2 e 16 anos de idade, as criancas
apresentavam-se, mais frequentemente, com macrocefalia (50%), atraso do
desenvolvimento neurocognitivo (37.5%), convulsdes (37.5%), diminuicdo da acuidade
visual (25%) e défices neuroldgicos focais (25%). O Unico RN incluido neste estudo

apresentava-se com IC de alto débito.®

Em 1964, Gold e os seus colegas propuseram um modelo de classificacao clinica
baseado na idade de inicio dos sintomas.! Esta classificacdo descreve as trés
apresentacOes cldssicas associadas ao AVG: IC de alto débito evidente no RN;
hidrocefalia e atraso do desenvolvimento psicomotor no lactente; complica¢Oes

neurolégicas e eventos hemorrdgicos presentes nas criancas e adolescentes.?®
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1. Periodo Pré-Natal

Durante o periodo pré-natal, pode ocorrer IC, hidrocefalia e oligohidramnios.*
Em casos mais graves, a hidropsia fetal pode estar presente, em consequéncia do

quadro de IC de alto débito associado a malformacio.’

2. Periodo Neonatal

A maioria dos casos de AVG ¢ diagnosticada no periodo neonatal,
manifestando-se com IC de alto débito, que constitui a apresentacdo clinica mais
comum.?* Embora a IC possa estar presente em idades mais avangadas, quando se
manifesta apds o periodo neonatal, associa-se, habitualmente, a quadros mais
ligeiros.' 26 28 Além da IC, os RN podem, igualmente, apresentar HP e, em casos mais

graves, faléncia multiorganica.?®

Ao exame objetivo, podem verificar-se sinais de IC grave, como taquicardia,

taquipneia, hepatomegalia e ma progress3o ponderal.?® 32

A presenca de ascite, cardiomegalia, insuficiéncia da tricuspide e distensdo
venosa jugular constituem fatores de mau progndstico, apds os quais se segue,

normalmente, a faléncia multiorganica.*?

Por vezes, a cianose pode estar presente, sugerindo a persisténcia de HP no RN,

que apresenta um shunt direito-esquerdo ao nivel do canal arterial.> *°

A evidéncia de sinais sugestivos de cardiopatia congénita, nomeadamente
cianose, diminuicdo dos pulsos periféricos e um sopro cardiaco, leva a necessidade de
avaliacdo e pedido de exames complementares ndo invasivos, que revelam a auséncia
de alteracdes cardiacas estruturais.?® A presenca de um sopro intracraniano continuo
audivel na fontanela anterior constitui um sinal patognomodnico de AVG, pelo que,
perante um caso de IC de etiologia desconhecida, o mesmo deverd ser sempre

pesquisado durante a realizacdo do exame objetivo.3?

E de salientar que a presenca de sintomas no periodo neonatal esta associada a
uma taxa de mortalidade precoce de 36%, muito superior a das criancas sintomaticas

entre 0 12 més e 2 anos de vida (7%) e daquelas com idade superior a 2 anos (3.2%).28
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3. Lactentes

Quando sintomaticos, os lactentes apresentam, tipicamente, hidrocefalia,
macrocefalia e/ou atraso do desenvolvimento cognitivo, sintomas que se encontram
associados a hipertensdo intracraniana (HIC). A congestdo da veia jugular pode
manifestar-se com epistaxis, proptose, dilatacdo das veias do pescoc¢o e circulagdo
venosa facial proeminente.?® Um estudo demonstrou a presenca de azotémia pré-renal

associada a insuficiéncia cardiaca congestiva em 11 dos 15 lactentes.3°

Os lactentes com AVG podem, ainda, apresentar malformacbes cardiacas
congénitas, tais como defeito do septo auricular, defeito do septo interventricular e
coartacdo da aorta, que podem complicar ainda mais a sua abordagem e

progndstico.> 34

4. Infancia e Adolescéncia

As fistulas de baixo débito permanecem assintomaticas até fases tardias da
infancia/adolescéncia ou até mesmo a vida adulta.?® Todavia, é importante reconhecer
gue os défices neurocognitivos, ausentes na infancia, podem surgir em idades mais

avancadas, dai que seja t3o importante o seguimento destas criancas.?°

Como ja ocorreu a fusdo das fontanelas, estes doentes apresentam-se com
sintomas de HIC, nomeadamente, cefaleias de intensidade moderada, e convulsdes
secunddrias a calcificacdo do parénquima.?® Também podem apresentar atraso do
neurodesenvolvimento e défices neuroldgicos focais associados a lesGes cerebrais
isquémicas e hemorragicas.m ** 26 30 J3 foram descritas outras manifestacdes clinicas
mais raras, tais como: galactosemia, alteragcGes do movimento (por exemplo, tremor
assimétrico cronico), massa pulsatil a direita devido a artéria cardtida tortuosa,
estenose do bulbo jugular, proeminéncia das veias do couro cabeludo, dilatacdo

bilateral das veias cervicais e herniacdo tonsilar.?
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Gravidez e Parto

O diagnostico pré-natal de AVG, realizado, tipicamente, por ecografia obstétrica
no terceiro trimestre de gestacdo, possibilita o planeamento adequado do parto num
hospital especializado com acesso a cuidados intensivos neonatais, bem como a

definicdo da melhor estratégia terapéutica apds o nascimento.* 720

Nos casos em que ha suspeita de AVG no periodo pré-natal, é aconselhada a
realizacdo de uma ecografia obstétrica e um ecocardiograma fetal. A Ressonéancia
Magnética (RM) fetal esta recomendada para confirmar o diagndstico, além de
permitir excluir lesdes cerebrais associadas. As gravidas com diagndstico pré-natal de
AVG confirmado devem receber aconselhamento e cuidados pré-natais por uma
equipa multidisciplinar, que deve abranger varias subespecialidades, tais como,
consultas de medicina materno-fetal, neonatologia, cardiologia e neurologia

pediatricas, neurorradiologia e neurocirurgia.” 2°

O seguimento da gravidez deve incluir avaliagdes seriadas da funcdo cardiaca,

de modo a detetar e avaliar a progressao de cardiomegalia e hidrdpsia fetal.’

A taxa de sobrevida do RN com AVG é de 69%, quando diagnosticado in utero,
pelo que a confirmacdo deste diagndstico ndo constitui per se uma indicacdo para
interrupcdo da gravidez, inducdo do trabalho de parto ou realizacdo de cesariana
eletiva.?® 31 Contudo, o AVG acompanhado de IC no periodo pré-natal associa-se a um
risco de faléncia multiorganica a nascenca e de lesdes cerebrais, tendo uma taxa de
mortalidade de cerca de 80%. Neste sentido, muitos autores consideram aceitavel
interromper a gravidez, quando sao detetados sinais precoces de IC, hidrépsia fetal ou

lesBes cerebrais graves num feto com diagndstico pré-natal de AVG.% 2631

A altura do parto depende das carateristicas da malformacao e da existéncia de
complicacdes cardiacas e neuroldgicas.” 7 A maioria dos partos decorre as 37 semanas
de gestacdo, embora, em algumas situacOes, possa ser equacionada a inducdo do
parto, se houver necessidade de realizar uma embolizacdo endovascular urgente. Deve
ser sempre avaliado o risco-beneficio entre a inducdo da prematuridade e a

progressdo do AVG.3!
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N3o ha estudos em relagdo ao melhor tipo de parto, pelo que a escolha deve
basear-se nas indicacdes obstétricas habituais.” > Conforme a preferéncia do hospital,
o parto pode ser realizado por via vaginal, desde que haja uma boa tolerancia
hemodinamica fetal. Quanto ao parto vaginal instrumental, ndo parece haver
vantagens na utilizacdo de férceps em relacdo a ventosa.! Deste modo, a opg¢do de
interrupg¢do da gravidez, bem como o tipo de parto escolhido, deve ser uma decisdo,
além de discutida com os pais, individualizada e ajustada a cada caso.? 7 Por outro
lado, é consensual que o parto ocorra num hospital tercidrio, onde os cuidados
imediatos e definitivos podem ser prestados por uma equipa multidisciplinar

especializada.” 12

Apds o parto, o RN é admitido numa Unidade de Cuidados Intensivos Neonatais
(UCIN), onde deverd ser monitorizado e avaliado com ecocardiografia, ecografia
transfontanelar, RM-CE para identificar lesGes cerebrais que possam ainda ndo ter sido
detetadas, e angiografia por RM para definir a anatomia do AVG e planear a
intervencdo. Em caso de declinio da funcdo cardiopulmonar, como insuficiéncia
respiratoria ou descompensacao da IC, deve ser prestado o tratamento urgente com
embolizacdo endovascular. Pelo contrario, se o RN se mantiver estavel nos primeiros
dias de vida, podera ter alta da UCIN, mantendo uma vigilancia regular pela cardiologia

e neurologia pediatricas.?°

Uma revisdo narrativa, publicada em 2022, prop6s um algoritmo acerca da
abordagem do RN com diagndstico pré-natal de AVG. Perante um diagndstico pré-
natal de AVG por ecografia obstétrica, devem ser pesquisadas alteracdes cardiacas ou
neuroldgicas, que constituem indicacdo para a interrupcdo da gravidez. A embolizacdo
endovascular de emergéncia pode melhorar o progndstico da crianga, se esta
apresentar critérios de elegibilidade para tal. No entanto, um RN com peso inferior a
2500g apresenta um elevado risco de hemorragia cerebral associado ao procedimento
endovascular, pelo que é preferivel continuar a gravidez sob monitorizacdo quinzenal
com RM fetal, até atingir um peso que |he permita realizar o tratamento em

seguranca.3! [vide figura 4]

Outros critérios para a antecipacdao do parto incluem fatores de mau

prognostico documentados na RM fetal, como a presenca de pseudo-aferéncias na
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artéria cerebral média. Se o peso estimado do feto for superior a 2500g, recomenda-se

o tratamento endovascular.3!
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Diagndstico

O diagndstico do AVG pode ser realizado no periodo pré-natal, neonatal ou,
mais tarde, na infincia.* De acordo com a literatura, a maioria dos casos é

diagnosticada no periodo neonatal. # 26

Num estudo realizado por Lasjaunias, em 2006, no qual participaram 233
doentes com AVG, no momento do diagndstico encontraram-se: 93 fetos (29.3%); 119
RN (37.5%); 82 criancas entre o primeiro més e dois anos de vida (25.9%); 23 criancas

entre 0s 2 e 16 anos (7.3%).1®

A taxa de diagndstico pré-natal de AVG passou de 11% (em 1994) para 73% (em

2019), tal como foi demonstrado nos estudos publicados por Rodesch e Alvarez.> 2*

Cerca de 29% dos casos de AVG sdo diagnosticados in utero, geralmente,
durante o terceiro trimestre.”” 3! A ecografia obstétrica realizada por rotina, durante a
gravidez, permite estabelecer o diagndstico pré-natal de AVG, que se apresenta,
imagiologicamente, como uma dilatacdo quistica anecoica, redonda ou ovdide, com
bordos regulares, situada na linha média, pdstero-inferiormente ao terceiro ventriculo,
com evidéncia de fluxo sanguineo turbulento no seu interior na avaliagdo por
Doppler.t 4 17 21 [vide figura 5] A dilatac3o venosa faz diagnéstico diferencial com
outras estruturas quisticas, tumores da regido pineal, hematoma cerebral ou papiloma
do plexo coroideu, que se distinguem do AVG pela auséncia de fluxo turbulento

documentado no estudo com Doppler.? 72631

Quando o diagndstico do AVG é estabelecido in Utero, recomenda-se uma

vigilancia pré-natal regular, sobretudo se estiverem presentes sinais de 1C.3!

O ecocardiograma fetal estd indicado para a avaliacdo do indice cardiotoracico,
presenca concomitante de malformacbes cardiacas, como o defeito do septo
interauricular, e de sinais de IC, como a dilatacdo da VCS, das veias jugulares, das
cavidades direitas, bem como da aorta e dos seus ramos. A detecdo de insuficiéncia
tricuspide neste exame apresenta um mau progndstico, nomeadamente de lesdo
cerebral major.% 33! [vide figura 6] O estudo com Doppler permite, igualmente, avaliar
a elevada velocidade do fluxo sanguineo através das valvulas e dos grandes vasos,

além de confirmar o fluxo diastdlico retrégrado no arco adrtico e na aorta
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descendente. > 10 15 de salientar que a identificacio de cardiomegalia in utero
constitui um sinal precoce de IC a nascenca e, por isso, leva a necessidade de

programar o parto num centro hospitalar terciario.3!

Recomenda-se, ainda, a realizacdo da RM fetal no momento do diagndstico da
AVG e entre as 32 e 34 semanas de gestacdo, se o mesmo tiver sido estabelecido antes
do terceiro trimestre.3! Além de documentar e caraterizar o AVG precocemente, avalia
a possibilidade de existir IC ou lesGes cerebrais in utero, ambas associadas a pior
progndstico com faléncia multiorgdnica ao nascimento.* > A evidéncia de lesdes
cerebrais durante o periodo perinatal esta associada a maus resultados do ponto de

vista do neurodesenvolvimento.3

Ainda ndo esta estipulada a frequéncia com que a avaliacdo ecografica deve ser
efetuada; contudo, na auséncia de manifestacGes cardiacas ou cerebrais, recomenda-
se a sua realizagdo uma vez por semana. Ja a presenga de complicagdes cardiacas ou
de pseudo-aferéncias arteriais num feto com baixo peso (< 2500g) requer
monitorizacdo ecografica duas vezes por semana. Sugere-se a avaliagcdo por RM fetal a

cada duas semanas, caso se verifique progressido da morfologia do AVG na ecografia.3!

Embora a maioria dos diagndsticos pré-natais de AVG seja realizado,
incidentalmente, durante a vigilancia obstétrica, em alguns casos, as manifestacdes
cardiacas podem anteceder o diagndstico do aneurisma cerebral.3! Por conseguinte, a
presenca de IC na auséncia de doenca cardiaca estrutural, acompanhada de fluxo
aumentado nos vasos cerebrais documentado por Doppler, sugere AVG, cujo

diagndstico deve ser confirmado apds o nascimento.?

Ja no periodo neonatal, deve ser considerada a hipotese de AVG num RN que
se apresente com IC de alto débito de causa desconhecida e refrataria a terapéutica

médica ou com hidrocefalia inexplicavel.

A abordagem diagndstica inicial do RN com suspeita de AVG deve incluir uma
avaliacdo completa, comecando pela medicdo do peso e do perimetro cefalico no
exame fisico.?® O diagndstico de AVG deve ser confirmado o mais precocemente

possivel por ecografia transfontanelar e RM cranio-encefdlica (RM-CE).* 32 O
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ecocardiograma avalia a gravidade da IC em doentes sintomaticos. As fun¢ées renais e

hepdtica devem ser avaliadas, especialmente se a IC estiver presente.?®

Apds a confirmacdo do diagndstico de AVG, a crianca deve ser seguida,
regularmente, pelo pediatra a cada duas semanas, para avaliar o perimetro cefalico. A
realizacdo de tomografia computorizada cranio-encefdlica (TC-CE) ou RM-CE esta
indicada as 4, 8, 16 e 24 semanas de vida, a fim de identificar hidrocefalia, calcificacdes
do parénquima cerebral, entre outras alteracdes.® O eletrocardiograma permite
mostrar sinais de isquémia secundaria a baixa perfusdo corondria e a elevada pressao

intraventricular.3

Deste modo, é possivel constatar a importancia que os exames imagioldgicos
desempenham ndo sé no diagndstico do AVG, mas também na programacdo da

terapéutica, definicdo do progndstico e seguimento destes doentes.'*

1. Ecografia

A ecografia (exame complementar ndo invasivo, facilmente disponivel e pouco
dispendioso) pode ser utilizada quer no periodo pré-natal, quer no periodo pds-natal,
constituindo, assim, um importante método de diagndstico e no follow-up dos doentes

tratados com emboliza¢do, uma vez que permite a detecdo de eventuais sequelas.'

Através deste exame, é possivel identificar complicacGes associadas ao
aneurisma, como hemorragia, ventriculomegalia e hidrocefalia, que constitui um fator

de risco para lesdo do parénquima cerebral, IC e HP.10: 14.26,31

2. Ressonancia Magnética

A RM tem sido cada vez mais utilizada para avaliar o AVG, por ser um exame
ndo invasivo com capacidade de confirmar o seu diagndstico, demonstrar a presenca
de complicagBes secundarias ao aneurisma (nomeadamente, hidrocefalia, atrofia

cortical e complicacdes cardiacas), bem como excluir outras lesdes cerebrais.**

Tem como vantagens localizar, de forma precisa, o AVG, avaliar a sua
angioarquitetura e diferenciar os vasos envolvidos, o que é essencial para planear o

tratamento endovascular.b %> 26
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O fendmeno de roubo vascular secundario ao AVG provoca lesdes de isquémia
e enfarte, que podem ser observados nas sequéncias de difusdo como focos de

encefalomaldcia.?® 3!

As pseudo-aferéncias arteriais, normalmente ausentes no feto, correspondem a
dilatacdo dos ramos leptomeningeos decorrente da hipertens3o venosa.3! Um estudo
restrospetivo demonstrou que a evidéncia de pseudo-aferéncias da artéria cerebral
média na ponderacdo T2 e, em alguns casos, na ecografia estd associada a
encefalomalacia ao nascimento, IC e HP, e, por isso, leva a repeticdo da RM fetal apds

7-15 dias para realizacdo de emboliza¢do endovascular de emergéncia.?* 3!

A detecdo de atrofia cerebral e/ou de calcificagdo periventricular,
correspondente a lesdo cerebral irreversivel, também apresenta resultados
desfavordveis.m > 3! Por outro lado, a perda de diferenciacdo entre a substancia branca
e cinzenta pode ser reversivel com o tratamento, e, como tal, deve conduzir a uma

rdpida abordagem.3!

A angiografia por RM esta indicada nas criangas com critérios de elegibilidade

para realizar tratamento endovascular.'* ¥

3. Tomografia Computadorizada Cranio-Encefalica

A TC-CE pode revelar: hipodensidade periventricular, hemorragia intracraniana,

atrofia cortical, hidrocefalia e calcificacdes sem necessidade de anestesia.*

Todavia, a mesma tem vindo a ser, progressivamente, substituida pela RM-CE,
gue é claramente superior na detecdo de alteragGes cerebrais subtis ndo identificadas

pela TC-CE.?7- 30

A trombose espontdnea do AVG surge na angio-TC como o sinal de alvo com
um trombo central cercado por hipersinal periférico.! No entanto, hd autores que
defendem que o contraste iodado utilizado pode agravar a lesdo cerebral e contribuir
para a deterioracdo neurocognitiva das criancas com AVG, pelo que deve ser evitada a

sua utilizacdo na confirmac3o do diagnédstico.*?
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4. Radiografia Simples do Cranio e do Térax

A radiografia simples do cranio tem pouca utilidade no diagnéstico de AVG.
Eventualmente, pode documentar a presenca de calcificacdo no interior do saco
venoso, considerado um indicador de mau progndstico, j& que esta associada a

trombose subsequente.!

A radiografia simples do térax pode revelar cardiomegalia e outros sinais de

IC 1,5,14,15

5. Angiografia Cerebral

A angiografia cerebral mantém-se como o exame gold standard para o
diagnodstico pods-natal de AVG, permitindo localizar o aneurisma, avaliar as suas
dimensdes, o padrdao hemodinamico, além de definir, detalhadamente, a anatomia da

malformac3o, através da identificac3o das artérias e a via de drenagem.’ > 14 15.30,32

No entanto, tendo em conta a radiagcdo e o contraste que este método invasivo
utiliza, deve ser apenas considerado no planeamento do tratamento endovascular e
ndo para fins diagndsticos, uma vez que o aneurisma cerebral pode ser avaliado,

inicialmente, por TC-CE ou RM-CE.®- 2632
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Tratamento

1. Historia

Inicialmente, os doentes com AVG eram tratados cirurgicamente. Por se
associar a uma taxa de mortalidade de 80% a 100%, a ressecdo cirurgica da lesdo

deixou de ser considerada o tratamento de primeira linha nos anos 90.13 20, 22

Os avangos imagioldgicos permitiram definir detalhadamente a anatomia do
AVG e, deste modo, selecionar os vasos a serem ocluidos com o material embdlico,
tornando, assim, possivel a abordagem endovascular.?® O primeiro caso de AVG
tratado com embolizacdo endovascular ocorreu em 1950, e desde 1999 que a
embolizacdo endovascular transarterial se tornou no tratamento de elei¢do.?> A
introducdo da embolizacdo endovascular na abordagem terapéutica destes doentes
em combinacdo com os avancos verificados nos cuidados intensivos neonatais alterou
drasticamente a sobrevida e o progndstico destes doentes, que passaram a ter uma
menor taxa de mortalidade (12%) face as criangas ndo submetidas a intervencdo

endovascular (47%).% 3 11,16, 17,20

Em 2002, a radiocirurgia por Gamma Knife foi realizada pela primeira vez apds
um caso de embolizacdo endovascular sem sucesso. Foi considerada, desde entdo,

uma opcao terapéutica de segunda linha.??

2. Objetivo do Tratamento

Sem intervencdo terapéutica, o AVG é quase sempre fatal pela IC de alto débito
gue se pode instalar nas primeiras semanas de vida e levar a faléncia multi-orgénica,

ou pelas complicacdes inerentes a hidrocefalia.? 2% 2> 36

Atualmente, o tratamento definitivo do AVG ndao tem como objetivo alcangar a
cura imediata e permanente da lesdo, mas sim reduzir o volume do shunt
arteriovenoso, de maneira a prevenir a morbi-mortalidade associada a IC e a garantir

um desenvolvimento cerebral adequado.® 162223, 28

Jd o objetivo imediato varia de acordo com a idade do doente e a sua

apresentac3o clinica.”> No RN, o tratamento tem em vista o alivio sintomatico imediato
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da IC, enquanto nas criancas mais velhas se pretende melhorar os sintomas

neuroldgicos, bem como evitar o atraso neurocognitivo e a atrofia cortical.> 2> 27, 28

2.1. Recém-nascidos

A abordagem de fistulas artério-venosas, que se manifestam clinicamente no

periodo neonatal, constitui uma das dreas mais complexas da medicina.>®

Os RN com AVG podem ser divididos em 3 categorias: (1) RN que requerem
intervencdo endovascular urgente; (2) RN a quem o tratamento endovascular é
protelado; e (3) RN sem indicacdo para tratamento endovascular. E a gravidade das

manifestacdes sistémicas e cardiacas que define a abordagem terapéutica.!

Estima-se que 24% a 88% dos RN sejam submetidos a embolizacdo
endovascular de emergéncia (um procedimento de alto risco com elevada morbi-

mortalidade nesta idade) pela IC grave que apresentam.!

Os RN com IC moderada podem ser tratados com terapéutica farmacoldgica até
terem indicac3o para o tratamento endovascular, por volta dos 5-6 meses de vida.’ ?’
A realizacdo de embolizacdo endovascular apds a janela terapéutica recomendada
pode impossibilitar o controlo da hidrocefalia e, como tal, requerer a colocagdo de um
shunt ventriculo-peritoneal ou a realizacdo de uma ventriculostomia, de modo a evitar

sequelas neuroldgicas irreversiveis.26 2% 32

Cerca de 30% dos RN ndo sdo candidatos a intervencdo endovascular pelas
seguintes razdes: choque cardiogénico, faléncia multiorganica e/ou lesdo cerebral
grave e irreversivel (como atrofia do parénquima cortical ou lesGes isquémicas)

documentada em exames de imagem.!- 13,3032

2.2. Lactentes

A abordagem terapéutica dos lactentes tem o intuito de restabelecer o
equilibrio hidrovenoso, ao reduzir o fluxo e aumentar a resisténcia da fistula
arteriovenosa. Assim, a oclusdo parcial da lesdo permite reverter os sintomas

neurolégicos e melhorar a qualidade de vida destas criangas.?®
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A embolizacdo endovascular evita a necessidade de colocar uma derivacado
ventriculo-peritoneal. Num estudo restrospetivo de 113 criangas com AVG, realizado
entre 2004 e 2015, verificou-se que quase todos os casos de hidrocefalia foram
tratados com embolizacdo endovascular, tendo apenas 25% necessitado de colocar um

sistema de derivacdo do LCR.%’

A utilizacdo de um sistema de drenagem do LCR numa crianga com hidrocefalia
secunddria ao AVG ndo tratada com embolizacdo endovascular estd associada a uma
taxa de complicacdes de 70%, tais como: epilepsia, hematoma subdural, calcificacdo
da substancia branca, atrofia subependiméria e agravamento da hidrocefalia.?* 26 27
Isto porque a sua colocacdo, numa fase muito precoce da vida, pode alterar o
gradiente de pressdo entre o espago subaracnoideu e o seio sagital superior, e
resultar, consequentemente, em edema cerebral, dilatacdo e eventual rutura da veia

que drena para o AVG.V' 15

Deste modo, o shunt ventriculo-peritoneal deve ser, excecionalmente, aceite
nas criancas que mantém a hidrocefalia sintomatica apds embolizacdo endovascular,
mas nunca como tratamento de primeira linha.?*> 2 A combinacdo da embolizacdo
endovascular com a ventriculostomia do terceiro ventriculo pode constituir uma

alternativa ao shunt ventriculo-peritoneal em doentes selecionados.?

2.3. Criangas e Adolescentes

Em criancas mais velhas e adolescentes, o objetivo do tratamento é prevenir
défices neuroldgicos futuros e o atraso do desenvolvimento psicomotor associado a

congestdo venosa.?®

3. Op¢oes Terapéuticas e Decisdo Terapéutica

Pela sua complexidade, a abordagem do AVG deve ter lugar num centro
especializado com a colaboracdo de uma equipa multidisciplinar e experiente neste

tipo de lesdes.3 2026

Cada doente deve ser avaliado individualmente de acordo com as diversas
modalidades terapéuticas disponiveis, de modo a ser selecionada aquela que mais se

adequa ao mesmo. O tipo de tratamento a instituir deve ter em conta fatores
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relacionados com o doente (como a idade de apresentacdo e os sintomas) e com as

carateristicas especificas do AVG.%®

O tratamento do AVG inclui as seguintes opc¢les: tratamento médico,

embolizacdo endovascular, microcirurgia e radiocirurgia.2®

Idealmente, deve ser adotada uma abordagem multimodal, que combine o
tratamento farmacoldgico da IC com a embolizacdo endovascular transarterial > % 2927,
28 36 Assim que se verifigue uma deterioracdo da funcdo cardiaca, apesar do
tratamento médico instituido, a oclusdo do aneurisma cerebral por embolizacdo

endovascular representa a Unica possibilidade de tratamento.3 22

3.1. Tratamento Médico

O tratamento médico permite estabilizar as complicacdes sistémicas e
cardiacas da crianca com AVG até esta ter indicagdo para ser submetida a embolizacdo
endovascular. Ao protelar a intervencdo endovascular, é possivel reduzir a morbi-

mortalidade associada a mesma.2% 2831

Um estudo americano verificou que o tratamento médico prestado numa UCIN
conseguiu tratar a IC em 40% dos RN e, assim, atrasar a emboliza¢cdo endovascular até

a idade recomendada.?!

3.1.1. Objetivos e Mecanismos

Os principais objetivos do tratamento médico sdo: reduzir a sobrecarga de
volume e de pressdo do VD, reduzir a pds-carga do VD, restaurar a perfusdo coronaria
e impedir a isquémia miocardica, otimizar o DC e desviar o fluxo sanguineo do AVG

para os érg3os vitais.3*

3.1.1.1. Gestao da Insuficiéncia Cardiaca

A IC de alto débito pode levar a insuficiéncia hepatica e renal. Além disso, o
elevado fluxo da fistula arteriovenosa pode impedir o encerramento do canal arterial,
gue, nestes doentes, funciona como um shunt direito-esquerdo, exacerbando a
hipoxémia. Através da reducdo do fluxo da lesdo, é possivel aumentar a perfusao dos

orgdos, resolver a HP e encerrar o canal arterial.?®
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A reducdo da pré-carga (com diuréticos e restricdo da fluidoterapia) aliada ao
aumento da contratilidade cardiaca (com digitalicos, dopamina e dobutamina) melhora

o DC e aumenta, consequentemente, o aporte de oxigénio aos drgaos vitais.3% 34

O tratamento vasoativo inclui agentes catecolaminérgicos (dopamina,
adrenalina e noradrenalina) e inodilatadores (milrinona, levosimendan e

dobutamina).3*

As catecolaminas tém efeitos inotrépicos, cronotrdpicos e na resisténcia
vascular periférica em diferentes niveis, podendo aumentar as necessidades
miocardicas de oxigénio ao induzir taquicardia. Recomenda-se o uso de baixas doses
de dopamina e de adrenalina, sob monitorizacdo da frequéncia cardiaca, ou entdo, a
administracdo de noradrenalina que, ao contrario das ultimas duas, ndo tem um efeito

cronotrdpico tdo significativo.34

Os inodilatadores sdo farmacos inotrépicos com propriedades vasodilatadoras,
qgue reduzem a resisténcia vascular periférica e promovem o fluxo sanguineo
retrogrado para a periferia, reduzindo o fendmeno de roubo vascular associado ao

AVG.3*

A auséncia de um estudo randomizado rigoroso a comparar os varios agentes
inotropicos ndo permitiu até ao momento a padronizacdo da decisdao dos farmacos
vasoativos. As guidelines recomendadas por um artigo de revisdao publicado em 2022
sugerem que uma crianga normotensa, mas com critérios ecocardiograficos de alto
risco tem indicacgdo para iniciar um inodilatador, como milrinona ou levosimendan. Se,
por outro lado, apresentar hipotensao, o inodilatador deve ser combinado com um

agente catecolaminérgico.?*

A otimizacdo do pH arterial e da concentracdo de calcio sérico influenciam a
resposta cardiovascular as catecolaminas. A acidose metabdlica, secundaria a baixa
perfusdao dos érgdos, compromete a fungdo miocardica dos RN e reduz a eficacia dos
agentes inotrépicos, pelo que é recomendada a manutenc¢do do pH > 7,25. A descida
do pH, apesar da otimizacdo do tratamento médico, constitui uma indicacdo para

escalar a terap@utica e considerar embolizacdo endovascular precoce.?*
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Perante a evidéncia de dificuldade respiratéria, procede-se a ventilacdo nao
invasiva. O FiO; deve ser titulado para valores alvo de saturacdo de oxigénio de 90 a
95%. A entubacdo endotraqueal e ventilagdo mecanica invasiva estdo indicadas em
caso de: pH < 7.28, elevagcdao dos niveis de lactatos, agravamento da hipoxémia ou

instabilidade hemodinamica, apesar da terapéutica vasoativa.3*

E de salientar que, se a crianca necessitar de ventilacio n3o invasiva e
terapéutica vasoativa ou de entubacdo endotraqueal e ventilagdo mecanica invasiva,
deve ser discutida a necessidade de proceder a embolizacdo endovascular de

emergéncia em equipa multidisciplinar.3*

3.1.1.2. Gestdo da Hipertensdo Pulmonar

A HP em doentes com AVG deve-se ao aumento do fluxo sanguineo na
circulagdo pulmonar e ndo propriamente ao aumento da resisténcia vascular
pulmonar.?> Por este motivo, estas criancas podem ser resistentes ao tratamento com

oxido nitrico e necessitar de emboliza¢do endovascular.3*

A persisténcia do canal arterial com prostaglandina E1 (PGE1) mantém um DC
adequado, através do shunt cardiaco direito-esquerdo, e melhora a HP, reduzindo a
pds-carga no VD.3* Em contrapartida, pode agravar a hipoxémia. Se n3o forem
documentados sinais de HP grave e o shunt através do canal arterial for esquerdo-
direito, a infusdo de PGE1 deve ser suspensa, para impedir que mais sangue seja

desviado para o AVG.3*

3.1.2. Complicagoes e Limitagoes

A IC secundaria ao AVG esta associada a elevadas taxas de morbi-mortalidade.
Apesar da otimizacdo do tratamento médico, muitas criancas terdo um agravamento
do quadro clinico e, como tal, indicacdo para embolizacdo endovascular de

emergéncia, a fim de estabilizar a IC e evitar a faléncia multiorginica.3% 34

3.1.3. Resultados

O sucesso do tratamento médico depende diretamente da gravidade dos
sintomas na altura do diagndstico. Os RN apresentam-se, normalmente, com IC mais

grave, o que acarreta um pior progndstico, enquanto a IC que surge nos lactentes ou
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nas criancas mais velhas tende a ser ligeira e mais facilmente controlada com

terapéutica farmacoldgica.?®

3.2. Emboliza¢ao Endovascular

A embolizacdo endovascular alterou significativamente a histdria natural do

AVG, sendo, hoje, considerada o tratamento de primeira linha nestes doentes.'% 13 18

28

3.2.1. Objetivos e Mecanismos

Esta modalidade terapéutica tem como objetivo reduzir o fluxo sanguineo que
atravessa a fistula arteriovenosa sem ocluir subita e completamente a lesdo. Deste
modo, tratamos a IC, prevenimos o fendmeno de roubo vascular e corrigimos a

hipertens3o venosa, aliviando a hidrocefalia.' 23

Quando o AVG é tratado atempadamente, é possivel prevenir ou reverter o
aparecimento da hidrocefalia nestas criancas sem ser necessario recorrer a derivagao
ventriculo-peritoneal. -2 Nos casos em que o shunt associado ao aneurisma cerebral
comprime o terceiro ventriculo e o aqueduto de Sylvius, a hidrocefalia dai resultante
pode ser corrigida através da reducdo do tamanho da lesdo, permitindo remover o

obstédculo que estava a impedir a circulacdo do LCR.?

N3o é necessdrio atingir uma oclusdo total do aneurisma para cumprir o
objetivo terapéutico, uma vez que a reducdo de 30% a 50% da lesdo é suficiente para
controlar os sintomas, além de minimizar o risco de complicacdes associadas ao
procedimento.” 26 A oclusdo completa mostrou-se, inclusive, deletéria em alguns

casos, associando-se a complicacdes hemorragicas.'©

Sdo recomendadas varias sessoes de embolizacdo, de modo a evitar uma
alteracdo hemodinamica subita, que possa, depois, condicionar o aparecimento de
hemorragia parenquimatosa ou trombose venosa.® 17 20 26, 28 Quer isto dizer que é
preferivel uma oclusdo progressiva do shunt, através de multiplas intervengoes, a fim
de obter um neurodesenvolvimento adequado, do que alcancar a cura imediata da

lesdo com a obliteracdo completa da mesma.? A quantidade de contraste utilizado
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durante o procedimento endovascular limita a duracdo do mesmo, pelo que constitui

outro motivo a favor de uma abordagem faseada.??

O intervalo entre cada sessdo de embolizacdo é definido com base no estado
clinico da crianga e na resposta ao tratamento. Por exemplo, em doentes clinicamente

estdveis, a intervencdo seguinte pode ser marcada passados 3 a 6 meses.> 2’

Em comparacdo com o tipo coroideu, o AVG tipo mural requer um menor
nimero de intervencdes, que permitem alcancar maiores taxas de oclus3o.??
Geralmente, a oclusdo completa do AVG tipo mural é obtida com uma ou duas
intervencdes endovasculares, enquanto o tipo coroideu requer mais sessdes durante
varios anos.’ Neste sentido, a anatomia angiografica da les3o constitui per se um fator

de mau progndstico.*

A abordagem endovascular pode ser feita através de trés vias: arterial, venosa
ou transtorcular.®® A escolha da técnica baseia-se na angioarquitetura da lesdo, na
experiéncia do neurocirurgido e nos meios disponiveis.®. A maioria dos estudos
considera a embolizacdo transarterial a forma mais eficaz para ocluir a lesdo, embora
alguns centros optem por uma abordagem combinada que utilize as vias arterial e
venosa.?® 28 Segundo a revisdo sistemdtica publicada por Khullar, a emboliza¢3o
endovascular transarterial associou-se a resultados favoraveis em 77.4% dos doentes
com uma taxa de mortalidade de 16.1%. Através de uma abordagem combinada, foi
possivel alcangar resultados semelhantes aos anteriores, isto €, 61.9% dos doentes
apresentaram um bom outcome, enquanto 28.6% morreram. Pelo contrério, a via

venosa ou transtorcular apresentou piores resultados e a maior taxa de mortalidade.®

A embolizagdo transvenosa deve ser apenas considerada nos casos em que o
AVG é composto por multiplas aferéncias arteriais, que impossibilitam o acesso por via
arterial.?? 28 A via venosa apresenta resultados neuroldgicos menos favoraveis e a mais
complicacdes, nomeadamente hipertensdo venosa, trombose venosa profunda, edema
cerebral, hemorragia pds-embolizacdo, assim como, hemdlise e coagulacdo

intravascular disseminada.l 18 26,28

Nos doentes tratados com embolizacdo transarterial, o acesso é feito através

da artéria femoral, a ndo ser nos primeiros cinco dias de vida em que se opta pela
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artéria umbilical, que ainda esta patente. Em contrapartida, os acessos venosos mais
utilizados sdo: a veia jugular interna e a veia femoral. Raramente a embolizacdo

endovascular é realizada por punc3o direta da trdcula, através do osso occipital.® 26

Quanto ao material embdlico, estdo disponiveis coils e agentes liquidos, como o
n-butil-cianoacrilato (NBCA) e o Onyx (copolimero de etileno-co-alcool vinilico).?° A via
arterial utiliza NBCA ou Onyx, enquanto a via venosa é realizada por cateterismo
retrégrado através de coils.?® 3% No AVG do tipo coroideu, recomenda-se a aplicacdo de
Onyx por permitir uma oclusdo mais segura com um maior controlo da distribuicdo do
material embdlico, enquanto o tipo mural deve ser tratado com NBCA, que adere

melhor ao endotélio, impedindo a migracdo do material embdlico.?®

Resumidamente, numa primeira fase, é introduzido um cateter na artéria
femoral ou umbilical, que é dirigido por angiografia até a circulacdo arterial cerebral.
De seguida, é inserido um microcatéter, de calibre mais fino, no aneurisma e através
do qual sdo transportados coils, que preenchem o seu interior e estabilizam o material
liguido posteriormente injetado. Embora apresente um ligeiro aumento de rutura
vascular, o uso de coils previne a migracao do material embdlico liquido para o sistema
venoso cerebral, quando combinado com o NBCA ou Onyx, dai a sua recomendacgao

em alguns centros.?’

3.2.2. IndicagOes para o Tratamento Endovascular

Este é um procedimento seguro e altamente eficaz, associado a bons resultados
a longo prazo, quando realizado no tempo certo e cumprindo as indica¢Ges

recomendadas.?®

O timing da intervencdo e a selecdo criteriosa dos doentes
candidatos a intervencdao endovascular por uma equipa multidisciplinar é fundamental,
para que a abordagem do AVG ndo ofereca maior risco do que a auséncia de

tratamento.18 36

O timing da embolizacdo endovascular depende de varios fatores, tais como:
idade de apresentacdo, gravidade do quadro clinico, achados imagioldgicos e
progressdo dos sintomas neuroldgicos e cardiacos.! A embolizacdo endovascular estd
recomendada no periodo neonatal nos casos de IC refrataria a terapéutica médica,
uma vez que implica um pior progndstico, se o aneurisma nao for tratado.> % 2 10,20, 28,
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34 A identificacdo de hidrocefalia, macrocefalia ou atraso do neurodesenvolvimento
também constituem indicacdes para o tratamento precoce.’® J& nos RN
hemodinamicamente estaveis e com sintomas ligeiros, em que seja possivel controlar
a IC com terapéutica farmacoldgica, aconselha-se protelar a embolizacdo do aneurisma
até aos 5-6 meses de idade, quando a técnica é mais facil, segura, eficaz e melhor

tolerada.l#

A decisdo de realizar embolizacdo endovascular pode basear-se na escala de
avaliacdo neonatal de Bicétre, que permite estabelecer o progndstico dos RN com AVG
e, identificar os doentes elegiveis, tendo em conta a fung¢do cardiaca, neuroldgica,
respiratdria, renal e hepatica.* ® > 26 [vide Tabela 1] Os trés primeiros pardmetros s3o
pontuados de 0 a 5, e os ultimos dois de 0 a 3, sendo a pontuagdo maxima de 21.°

Quanto mais alta for a pontuacdo obtida, melhor serd o prognéstico.*

Uma pontuacdo inferior a 8 sugere faléncia multiorganica e, como tal, o
tratamento ndo estd recomendado pelo péssimo progndstico associado. Uma
pontuacdo entre 8 e 12 indica a necessidade de embolizacdo urgente. Uma pontuacdo
superior a 12 refere-se a uma situacao clinica estavel, que pode ser controlada com

terapé@utica médica até aos 5-6 meses de vida.l % 1> 26

Contudo, o score de Bicétre apresenta algumas limitacdes. Por um lado, uma
pontuacdo superior a 12 ndo assegura a estabilidade clinica do doente e subestima as
complicacbes agudas, por isso, ndo deve tranquilizar o médico. Por exemplo,
McSweeney descreveu dois casos que pontuaram 21 e em que se verificou um rapido
agravamento do quadro clinico, tendo vindo a falecer antes de serem submetidos ao
tratamento endovascular.?® Por outro lado, ha varios casos descritos na literatura de
lactentes a sobreviverem apds o tratamento com embolizacdo urgente, apesar de

apresentarem uma pontuac3o inferior a 8.2°

Por estes motivos, a maioria dos centros recomenda uma selecao dos doentes
candidatos a intervencdo endovascular baseada no seu estado clinico e nos achados
neuroimagiologicos (obtidos na RM-CE e na ecocardiografia), em vez do Score de

Bicétre.?°
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3.2.3. Complicagoes e Limitagoes

A oclusdo da fistula artério-venosa interfere na desregulacdo crdénica do
sistema arterial que envolve o AVG, resultando em edema e hemorragia cerebrais, que
podem ser explicados pela sindrome de hiperperfusdo. O AVG comporta-se como uma
fistula de baixa resisténcia, pelo que a maioria do fluxo cerebral é desviado para o
mesmo, enquanto o restante parénquima se desenvolve sob uma baixa perfusdo. Se a
lesdo for ocluida subitamente numa sé sessdo, a vasodilatacdo que ocorre como
resposta compensatodria a baixa perfusdo cerebral, pode resultar em hiperémia, edema
e hemorragia, por rutura dos vasos dilatados. Estas complicacGes podem ser evitadas,

se a embolizacdo for realizada em tempos diferentes.'’

Além da reacdo ao contraste e dos efeitos secundarios a radiagdo, as
complicacOes inerentes ao procedimento endovascular incluem: perfuracdo de um
vaso por microcatéter (que ocorre em 5% dos casos) com consequente hemorragia
intracraniana - uma das complicagGes mais temidas; obstrucdo do fluxo venoso por
material embdlico ou embolizacdo para a circulagdo pulmonar, vasos cerebrais
normais ou femorais, resultando em tromboembolismo pulmonar, isquémia cerebral
ou do membro inferior, respetivamente. De forma a reduzir o risco destas
complicacbes, a avaliacdo angiografica deverd fazer parte do planeamento

terapéutico.> 2028

Uma meta-analise demonstrou uma taxa de mortalidade pds-embolizacdo de
10% e uma taxa de complicacdes de 37%. As complicacOes perioperatorias (presentes
em 10 dos 33 doentes tratados) incluiram: hemorragia intracraniana (em 6 doentes),
embolizacdo de material embdlico para vasos cerebrais normais (em 2 doentes) e

perfuracdo de um vaso (em 2 doentes).’

Uma das principais limitacGes associadas a embolizacdo endovascular diz
respeito a capacidade do neurorradiologista determinar o nivel de oclusdo adequado,
através da angiografia cerebral.” A elevada pressdo venosa detetada na fistula estd
diretamente relacionada com a reduc¢do do fluxo sanguineo, constituindo, assim, uma
forma quantitativa de a avaliar.3? Independentemente da via utilizada, a monitoriza¢3o
simultanea da pressdo venosa permite, por um lado, limitar o tempo de angiografia e a

guantidade de contraste usado, e, por outro, medir, de forma objetiva, o grau de
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embolizacdo do AVG, tornando-o num procedimento mais seguro e eficaz, visto que

impede alteracdes hemodinamicas repentinas.®

3.2.4. Pré-Operatdrio

As criangcas com AVG candidatas a embolizacdo endovascular devem ser,
primeiramente, submetidas a uma avaliacdo pré-operatdria, que inclua dados do

exame objetivo e achados neuroimagioldgicos.?® 2% 36

Além do ecocardiograma, devem ser realizados os seguintes exames de
imagem: RM-CE e angiografia por RM, de modo a caraterizar a lesdo e a identificar a
associacdo com outras anomalias cerebrais (homeadamente, oclusdo dos vasos de
drenagem venosa, encefalomalacia, atrofia cortical, calcificagcbes e ventriculomegalia).
Uma vez que toda esta informacdo pode ser obtida através de métodos
complementares ndo invasivos, ndo se justifica a realizacdo de angiografia cerebral
diagnostica, que pode lesar a via de acesso posteriormente utilizada para o tratamento

endovascular.?’

3.2.5. Resultados

E consensual, na literatura, o mau progndstico associado aos RN com AVG
sintomdtica. Contudo, estudos demonstram que a embolizacdo endovascular
combinada com a prestacdo de cuidados intensivos neonatais permite melhorar o

progndstico destes doentes.?®

Embora o tratamento endovascular apresente melhores resultados, quando
comparado com o tratamento conservador ou cirdrgico, a literatura mostra que,
aproximadamente, 30% das criancas tratadas tera sequelas neuroldgicas a longo prazo
ou ird morrer, sendo o progndstico pior nos RN que requerem um tratamento

urgente.”, 2> 26

De acordo com Khullar, entre 2001 e 2010, 337 doentes com AVG foram
submetidos a embolizacdo endovascular, maioritariamente por via arterial. Cerca de
205 (60.8%) doentes alcancaram resultados favoraveis e 53 (15.7%) morreram. Os

lactentes e as criancas foram quem apresentou melhores resultados (com uma taxa de
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mortalidade de 6.5% e 3.2%, respetivamente), apds a embolizacdo endovascular,

comparativamente aos RN (cuja taxa de mortalidade foi de 35.6%).°

Estes dados confirmam que a idade com que a crianca é tratada se associa
inversamente a taxa de mortalidade desta técnica.? Os RN constituem o grupo com
maior taxa de mortalidade e de complicacGes peri-operatdrias associadas a realizacdo
da embolizacdo endovascular durante o primeiro més de vida, o que se deve a menor
reserva fisioldgica, as pequenas dimensdes e fragilidade dos vasos envolvidos, assim

como a maior gravidade da IC, normalmente, apresentada por estes doentes.1® 18 22,25

26, 28

Apesar destes resultados, nos casos em que, mesmo sob terapéutica médica, se
verifica um agravamento da situacdo clinica com descompensacdo da insuficiéncia
cardiaca, € necessario intervir para evitar a faléncia multiorgénica, ndo sendo possivel
esperar até aos 5 meses de vida para realizar a primeira embolizacdo endovascular.?®
Assim se conclui que a decisdo terapéutica deverd ser sempre individualizada, de
maneira a identificar os doentes, cujo beneficio do tratamento realizado numa fase

precoce da vida se sobrepde ao risco.?°

3.3. Radiocirurgia

O tratamento Gamma Knife, também conhecido como radiocirurgia
estereotdxica Gamma Knife, constitui uma opcdo terapéutica de segunda linha nos
doentes com AVG. Trata-se de uma técnica de radioterapia que administra, com
grande precisdo, uma elevada dose Unica de radiacdo externa, através de uma matriz
circular que conflui os feixes num pequeno volume-alvo bem definido, como o

aneurisma cerebral.??

3.3.1. Complicagoes e Limitagoes

Por um lado, a radiocirurgia consiste numa técnica segura, ndo invasiva, sem
necessidade de anestesia geral, que permite atingir alvos de dificil acesso e de
pequenas dimensdes, poupando os tecidos normais adjacentes a lesdo. Por outro lado,
a proliferacdo das células endoteliais induzida pela radiocirurgia (com consequente

oclusdo da lesdo) é um processo extremamente lento e pouco eficaz em fistulas de
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alto débito.?% 28 Visto que ndo permite reduzir, de forma imediata, o tamanho da lesdo
nem garantir a estabilidade hemodindmica dos doentes, a radiocirurgia ndo constitui
uma boa opgdo para aqueles que requerem um tratamento urgente.' Esta técnica de
radioterapia podera ser, eventualmente, considerada em doentes mais velhos e
hemodinamicamente estaveis que, apds varias sessdes de embolizacdo endovascular,

mantém um shunt residual de baixo débito.> ?’

3.4. Microcirurgia

A microcirurgia apresenta um papel limitado no tratamento do AVG.??

A craniotomia com ressecdo total da lesdo e clampagem dos vasos sdo
procedimentos complexos com elevada taxa de morbi-mortalidade. Apesar de terem
sido desenvolvidas novas técnicas de microcirurgia, os resultados mantém-se

desanimadores, sendo ligeiramente superiores aos da histdria natural da doenca.??

3.4.1. Complicagoes e Limitagoes

Além da IC grave que aumenta ainda mais o risco cirurgico do lactente, a
ressecdo do AVG tem como limitagdes a inacessibilidade anatdmica, o alto fluxo da
fistula e a sua angioarquitetura complexa.'® 7 H4 uma elevada possibilidade de
hipotensdo associada ao procedimento cirdrgico, resultante do baixo fluxo diastdlico
inerente a malformacdo, que aumenta consideravelmente o risco de isquémia

miocardica fatal.3°

3.4.2. Resultados

O tratamento conservador ou cirdrgico esta associado a taxas de mortalidade
superiores a 90% em RN com AVG e IC. Os lactentes sem IC tratados cirurgicamente
tém um risco de mortalidade de 30% a 40%, sendo que 46% dos que sobrevivem

apresentam uma elevada morbilidade.?’

A microcirurgia apresenta resultados favordveis em apenas 15% dos casos.'°
Por conseguinte, constitui uma opc¢ao terapéutica de ultima linha, apenas considerada
apos varias tentativas falhadas de embolizacdo endovascular ou no tratamento de

hemorragia intracraniana.® 2% 26
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4. Follow-up

Nos casos assintomaticos ou de menor gravidade, controlados com tratamento
farmacoldgico, recomenda-se uma avaliacdo periddica pela possibilidade de a crianga

vir a manifestar, mais tarde, complicacdes neuroldgicas. 28

Um seguimento regular, com consultas e exames frequentes, permite detetar,
precocemente, sinais de alarme, como o aumento progressivo do perimetro cefdlico, o
atraso ou regressdo do neurodesenvolvimento, a dilatacdo dos ventriculos, as
calcificagcOes parenquimatosas ou evidéncia de HIC. O aparecimento de qualquer uma
destas alteracGes deve motivar a programacdo do tratamento com embolizacdo

endovascular.?

O follow-up é feito através de exames de imagem, da medicdo do perimetro
cefdlico e da avaliagcdo do neurodesenvolvimento durante os primeiros anos de vida. A
TC-CE sem contraste deve ser realizada a cada 6-10 semanas até aos 5-8 meses de

idade.2°
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Prognéstico e Complicagoes

O progndstico do AVG depende da gravidade e da idade em que surgem os

sintomas cardiacos e neuroldgicos.?* 3!

O periodo pré-natal é, particularmente, sensivel a insultos sistémicos ou
cerebrais que, se ocorrerem nessa altura, terdo complicacdes neuroldgicas graves do
ponto de vista do desenvolvimento neurocognitivo, comportamental, motor e
funcional.?* Neste sentido, os casos de AVG diagnosticados in Utero s3o os que
apresentam piores resultados, com IC mais grave e maior taxa de mortalidade, sendo
que apenas 30% das criancas sobrevivem sem sequelas neuroldgicas.* > Por exemplo,
uma revisdo sistematica mostrou que cerca de 24% das criancas com diagndstico pré-
natal de AVG morreu durante o periodo neonatal, 37% tinha atraso do
neurodesenvolvimento e 61% apresentava alteracdes imagioldgicas cerebrais.?* Apesar
destes resultados, a identificacdo e tratamento precoces do AVG por uma equipa
especializada antes do aparecimento dos sintomas pode melhorar o progndstico e

baixar a taxa de mortalidade para 10-15%.*% 20

Estdo descritos na literatura varios indicadores de mau progndstico (definido
como morte neonatal ou sequelas neuroldgicas graves), que podem ser detetados no
periodo pré-natal: IC in utero (associada, por exemplo, a insuficiéncia tricUspide grave,
indice cardiotoracico aumentado, dilatacdo da AD e/ou disfuncdo do VD) e lesGes
cerebrais major (como encefalomalécia e calcificacdo do parénquima cerebral).’ & 7- 12
20 por conseguinte, a identificacdo de qualquer uma destas complicacbes deve ser tida

em conta no aconselhamento pré-natal e na decis3o terapéutica.?°

A detecdo destes fatores de risco é essencial na identificacdo dos RN que hao-
de necessitar de tratamento endovascular durante o periodo neonatal. Contudo,
apesar dos avanc¢os imagioldgicos, em alguns casos, continua a haver uma discrepancia
entre os achados ecograficos pré-natais e a gravidade do quadro clinico apds o
nascimento. Assim, a auséncia de fatores de mau progndstico no periodo pré-natal ndo
determina a gravidade da evolucgdo clinica pds-natal nem define o progndstico final,
que varia consoante as complicagdes que possam ocorrer apds o nhascimento,

nomeadamente les3o cerebral isquémica ou hemorragica, ou descompensacdo da IC.
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Tal como demonstrado na classificagdo de Lasjaunias, o tipo coroideu
apresenta pior progndstico do que o tipo mural.® O calibre do AVG é outro indicador de
progndstico, no sentido em que um shunt de dimens3o superior a 20,000 mm? implica
uma deterioracdo da funcdo cardiaca e faléncia multiorganica mais precoces face aos
shunts de menores dimensdes, que se manifestam mais tarde com IC ligeira.> Um
volume superior a 40,000 mm3 pode implicar a inducdo do parto pelo elevado risco de

progressdo da lesdo.’

Um estudo retrospetivo publicado por Chevret apontou, ainda, outros fatores
de mau progndstico, tais como a presenca de HP, choque cardiogénico, canal arterial
patente a condicionar um shunt direito-esquerdo, e de um fluxo diastdlico retrégrado

ao nivel da aorta descendente.3?

Varios estudos associam a presenca de IC no periodo neonatal a elevada taxa
de morbi-mortalidade, mesmo nos RN submetidos a terapéutica endovascular que
apresentam um risco de mortalidade igual ou superior a 36%.3* Se a IC surgir no
periodo neonatal e n3o for tratada, a mortalidade atinge 100% dos casos.* *° A IC
esquerda de alto débito e a HP persistente sdo as principais causas de mortalidade das

criangas que manifestam IC.28

Embora o envolvimento cardiaco seja encarado como um importante fator de
risco de mortalidade, um estudo retrospetivo considerou a presenca de
encefalomaldcia (definida como a atrofia loco-regional do parénquima cerebral e/ou
hiperdensidade em imagem ponderada em T1) como o principal indicador de mau
prognodstico. Se o diagndstico for feito in Utero e os pais recusarem a interrupc¢do da
gravidez, entdo serdo oferecidos cuidados paliativos ap6s o nascimento, uma vez que a

sua detecdo constitui uma contra-indicac3o para embolizacdo endovascular.?*

O racio do fluxo anterdgrado-retrégrado no arco adrtico descreve a quantidade
de fluxo que é desviada do VE para o AVG. Um estudo mostrou que um racio inferior a
1,5 no primeiro ecocardiograma apds o nascimento pode ser um preditor de
mortalidade. O fluxo na VCS também pode ser considerado um importante marcador
de gravidade da doenca, ja que reflete o aumento da pré-carga ao coracdo direito

proveniente do AVG. Um estudo mostrou que um fluxo na VCS superior a 400 ml/kg
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estd associado a piores resultados, independentemente de uma embolizagdo

precoce.3*

Através de um estudo retrospetivo que avaliou o neurodesenvolvimento de 52
criancas em idade escolar com diagndstico prévio de AVG, foi possivel concluir que o
progndstico a longo prazo parece ser menos favoravel do que a curto-médio prazo.?*
Entre os 6 e 11 anos, cerca de 33 criancas (63%) estavam vivas, 19 das quais
apresentavam niveis normais de aprendizagem, 9 estavam a receber educagdo

especial, e 6 possuiam atraso do desenvolvimento psicomotor.?* 34
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Desafios Futuros

Apesar da diminuicdo significativa em termos de mortalidade, hd uma
proporg¢do consideravel de criangas que continua a apresentar lesGes cerebrais graves
aquando do diagndstico, e um progndstico desfavoravel; outras evidenciam um atraso
do desenvolvimento neurocognitivo, apesar do tratamento endovascular.?® Por outro
lado, a apresentacdo do AVG no periodo neonatal continua associada a complicagdes

neurolégicas e a uma elevada taxa de mortalidade.3

Ainda ndo esta estabelecido o grau de embolizacdo adequado para alcancgar
bons resultados a longo prazo. Como tal, surgem, muitas vezes, duvidas quanto ao

numero de intervencdes endovasculares necessdrias.?®

Por fim, os fatores de risco, a etiologia e o progndstico a longo prazo destes

doentes permanecem incertos.?®
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Conclusao

O AVG consiste numa lesdo congénita, que constitui 30% das malformacdes
vasculares em idade pediatrica. Estima-se que tenha uma incidéncia entre 1:10 000 a

1:25 000 nascimentos e seja mais frequente no sexo masculino.*”’

A malformacdo surge entre a sexta e décima primeira semanas de gestacao,
devido a persisténcia da VMPM, que, em situacdes normais, deveria regredir para dar
origem a VG. Estabelecem-se, assim, multiplas fistulas artério-venosas entre a

circulacdo coroideia e a VMPM. ¥ 3/ 413,14, 17,19-25, 27, 34

Em termos de angioarquitetura, o AVG classifica-se em dois tipos: o coroideu e
o mural. O primeiro é mais frequente em RN e apresenta pior progndstico ao contrario

do segundo, que ocorre, normalmente, em lactentes e criancas.!

O diagnéstico prenatal é possivel através da ecografia obstétrica, que mostra
uma dilatacdo quistica anecoica, situada na linha média, com evidéncia de fluxo
sanguineo turbulento no seu interior na avaliagdo por Doppler. & % 17 2L 26 Apds o
nascimento, o diagndstico deve ser confirmado com ecografia transfontanelar, TC-CE

e/ou RM-CE.12

Quando o AVG é identificado in utero, a decisdo de prosseguir a gravidez ou de
induzir o parto, o tipo de parto e a abordagem terapéutica deve ser individualizada e

baseada na presenca de eventuais complica¢des associadas.?

As manifestacdes clinicas variam consoante a idade de apresentacdo, desde a
IC no RN a macrocefalia, cefaleias, circulacdo venosa facial proeminente, atraso de
desenvolvimento psicomotor e convulsdes na infancia e adolescéncia.>* 2°E de realcar
gue quanto mais cedo o AVG se apresentar, mais grave serd o quadro clinico e pior o

progndstico.* 18

A maior parte dos casos de AVG manifesta-se no periodo neonatal com IC de
alto débito, que surge durante a primeira semana de vida, devido ao aumento da pré-
carga proveniente da les30.2®> A baixa resisténcia vascular associada ao AVG resulta
num desvio do fluxo sanguineo da circulagdo sistémica para a circulagdo cerebral com

diminuicdo da perfusdo de drgdos vitais, faléncia multiorganica, acidose latica e
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isquemia miocdrdica.'> 2% 3334 por outro lado, a congestdo venosa persistente leva ao
aparecimento de edema, isquémia e calcificacbes cerebrais, que interferem no

desenvolvimento neurocognitivo. » % 1> 22,23,25,27

Quanto ao tratamento, recomenda-se uma abordagem multimodal, que inclua
o tratamento médico e a embolizacdo endovascular transarterial.» % 22 27 3¢ Se n3o for
possivel controlar a IC com terapéutica farmacoldgica e/ou houver um agravamento
do quadro clinico, a interven¢do endovascular deve ser feita de forma urgente.* As
perspetivas de sucesso de tratamento melhoraram, substancialmente, nos doentes
com AVG, que, outrora, seriam referenciados para cuidados paliativos.?”- 33 Destacam-
se os principais fatores responsaveis pelos excelentes resultados: protelar o
tratamento endovascular até ao 52-62 més de vida; efetuar uma abordagem faseada
gue permita ocluir, progressivamente, a lesdo; e centralizar os cuidados num hospital
especializado com acesso a uma equipa multidisciplinar.l’ De referir que em criancas
com AVG deve ser evitada a colocagdo de uma derivagdo ventriculo-peritoneal, sendo,
também, a embolizacdo endovascular a melhor estratégia para tratar a hidrocefalia

das mesmas.?

Em suma, o AVG representa uma causa rara de IC nos RN, mas associada a
elevada morbi-mortalidade. Neste sentido, a detecdo de cardiomegalia durante o
terceiro trimestre de gravidez ou a presenca de sinais de IC num RN devem levantar a
suspeita desta malformacdo cerebral.? 32 E fundamental um diagndstico precoce, de

forma a n3o atrasar o tratamento e melhorar o progndstico. 2 10, 14,32
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Anexos

Figura 1: Representagdao esquematica da formagdo do Aneurisma da Veia de Galeno
(VGAM). (A) Estrutura vascular normal com anastomose entre os ramos das artérias
pericalosas e os ramos distais da artéria cerebral posterior (PCA), presentes na vida
fetal. (B) Alteragdes no desenvolvimento do sistema neurovascular a contribuirem para
a formagao de fistulas arteriovenosas de alto débito e consequente dilatagdao da veia
mediana prosencefdlica de Markowski (MPV), resultando na VGAM. A drenagem
venosa ocorre para o seio reto (SS) e, subsequentemente, para a trécula (T). Também
ocorre drenagem para o seio falcial (FS) e, depois, para a trocula acessoria (AT),

quando o seio reto se encontra ausente, subdesenvolvido ou estendtico.

Adaptado de Cao, Li-Rong, & Cai, Chun-Quan. (2019). Vein of Galen Aneurysmal
Malformation: An Updated Review. Journal of Pediatric Neurology, 17(02), 045-056.
https://doi.org/10.1055/s-0038-1635108

Figura 2: A angiografia cerebral mostra os tipos coroideu (A) e mural (B) da
Malformagdao Aneurismdtica da Veia de Galeno. A seta grande aponta para o
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aneurisma da veia de Galeno, que drena para o seio falcial, identificado pela seta

pequena.

Adaptado de Gillet de Thorey, Axelle, A., Ozanne, A., Melki, J., Dumery, G., Benachi, A.,
& Vivanti, A. J. (2022). State of the art of antenatal diagnosis and management of vein
of Galen aneurysmal malformations. Prenatal Diagnosis, 42(9), 1073-1080.

https://doi.org/10.1002/pd.6203
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Figura 3: Representacdo esquematica da fisiopatologia da insuficiéncia cardiaca (IC)
secunddria ao Aneurisma da Veia de Galeno (AVG). (A) Fluxo sanguineo num coracao
normal com o canal arterial encerrado. (B) Fluxo sanguineo num recém-nascido com
AVG, IC de alto débito e persisténcia do canal arterial. = fluxo sanguineo arterial, -
fluxo sanguineo venoso, - AVG. DA canal arterial, LA auricula esquerda, LPA artéria
pulmonar direita, LV ventriculo esquerdo, IVC veia cava inferior, IVS septo
interventricular, RA auricula direita, RPA artéria pulmonar direita, RV ventriculo

direito, SVC veia cava superior.

Adaptado de Cory, Melinda J., M. J., Durand, P., Sillero, R., Morin, L., Savani, R., Chalak,
L., & Angelis, D. (2022). Vein of Galen aneurysmal malformation: Rationalizing medical

management of neonatal heart failure. Pediatric Research.

https://doi.org/10.1038/s41390-022-02064-1
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ANTENATAL CHECK-UP: R
fetal ultrasound,
echocardiography and cerebral
MRI at diagnosis and at 32-34

weeks of gestation )
( CARDIAC OR CEREBRAL NO CARDIAC OR
ANOMALY CEREBRAL ANOMALY
Middle cerebral artery TOP reqtfst accepted Weekly follow up
" PSEUDO-FEEDERS" by ultrasound
Delivery in tertiary care
facility at 37 weeks of
gestation
CARDIAC IMPACT
CAiF:)E: :&L Discuss in utero Digoxin
treatment
<2500g ("
Repeat MRI every 2 >.25°°9 l
Delivery and
weeks, ultrasound embolization \
twice a week
[ palliative care cardiomegaly tricuspid hydrops
¢ insufficiency
Follow up by ultrasound twice a
week and MRI X
Delivery in tertiary care facility discuss TOP
with a specialized unit for
embolization
TOP: termination of pregnancy <2500g >2500g
Ultrasound twice a week, and MRI Extraction

Figura 4: Algoritmo clinico da abordagem do RN com diagndstico pré-natal de AVG.

TOP interrupgdo da gravidez, RMI ressonancia magnética.

Adaptado de Gillet de Thorey, Axelle, A., Ozanne, A., Melki, J., Dumery, G., Benachi, A.,
& Vivanti, A. J. (2022). State of the art of antenatal diagnosis and management of vein
of Galen aneurysmal malformations. Prenatal Diagnosis, 42(9), 1073-1080.

https://doi.org/10.1002/pd.6203

Figura 5: Ecografia obstétrica com imagem anecoica situada na linha média e abaixo
do terceiro ventriculo, com fluxo turbulento no seu interior documentado na avaliagao

por Doppler, sugestiva de Aneurisma da veia de Galeno (*).
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Adaptado de Pereira, Catia, Gouveia, R., Rebelo, M., Abrantes, M., & Costa, J. (2017).

Aneurisma da Veia de Galeno: Descrigdo de Quatro Casos Clinicos. 5.

Figura 6: (A) Ecocardiograma fetal a mostrar cardiomegalia com dilatacdo das
cavidades direitas (AD e VD). (B) Doppler com evidéncia de insuficiéncia tricuspide (IT)

severa.

Adaptado de Pereira, Catia, Gouveia, R., Rebelo, M., Abrantes, M., & Costa, J. (2017).

Aneurisma da Veia de Galeno: Descrigdo de Quatro Casos Clinicos. 5.

Tabela 1: Escala de Avaliagcdo Neonatal de Bicétre.

Pontuagdo Fungdo Cardiaca Fungdo Neuroldgica Fungdo Respiratéria Fungdo Respiratéria Fungdo Renal
5 Normal Normal Normal - -
Estdvel sem terapéutica Taquipneico, capaz de
4 Py pe Alteragdes no EEG quipnet P - -
médica se alimentar
‘ oy Tl e Sem hepatomegdlia
IC estdvel com a Sem convulsdes, sinais Taquipneico, incapaz s =
3 oo pyyes P o - com fungdo hepatica Normal
terapéutica médica neuroldgicos transitérios de se alimentar el
s . " Hepatomegadlia com
IC instavel com a - Ventilado, saturagdo p ~ 8 . - -
2 P ‘e Convulsdo isolada " fungdo hepatica Andria transitdria
terapéutica médica normal para FiO2< 25%
normal
1 Necessidade de ventilacio Convulsdes Ventilado, saturagdo  Insuficiéncia hepatica Diurese com o
5 normal para FiO2> 25% moderada tratamento
P o ~ . Alteragdes da
Refratdrio a terapéutica Lesdes cerebrais . 59 -
0 ™ : o Ventilado, dessaturado coagulagdo e das Andria
médica irreversiveis . i
enzimas hepaticas

Abreviaturas: EEG eletroencefalograma; FiO2 fracdo de oxigénio inspirado; IC

insuficiéncia cardiaca.

Adaptado da referéncia: Recinos, Pablo F., Rahmathulla, G., Pearl, M., Recinos, V. R.,
Jallo, G. I, Gailloud, P., & Ahn, E. S. (2012). Vein of Galen Malformations:
Epidemiology, Clinical Presentations, Management. Neurosurgery Clinics of North

America, 23(1), 165-177. https://doi.org/10.1016/j.nec.2011.09.006
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