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RESUMO

A hidranencefalia e a hidrocefalia extrema sdo dois tipos de hidrocefalia com
tamanho exagerado do sistema ventricular. Ambas as condi¢des exigem tratamento
cirrgico, tdo logo surjam evidéncias de hipertensdo intracraniana ou crescimento do
perimetro cefalico (PC). O tratamento padrdo ¢ a derivagdo ventriculo-peritoneal
(DVP), com interposi¢do de valvula, conectando o ventriculo cerebral a cavidade
peritoneal. Tal tratamento exibe altos indices de complicacdes, notadamente nas
criangas com hidranencefalia e hidrocefalia extrema nas quais ha perimetro cefalico
exagerado e idade precoce de surgimento da doenga. O objetivo do presente estudo
foi avaliar a eficacia da cauterizagdo endoscopica do plexo coridideo (CEPC) como
alternativa @ DVP no tratamento da hidranencefalia e hidrocefalia extrema. Com foco
na eficécia, custo e complicagdes, coletamos, prospectivamente, dados clinicos das
criangas com hidranencefalia e hidrocefalia extrema, ndo tratadas cirurgicamente, de
outubro de 2006 a margo de 2008. Tais pacientes foram divididos aleatoriamente em
dois grupos: CEPC e DVP, totalizando 17 pacientes. A CEPC foi realizada em dez
pacientes com sucesso em controlar o PC e o aumento da pressdo intracraniana em
oito (80%). Houve falha do procedimento endoscépico em duas criangas que,
posteriormente, foram submetidas a DVP. Ndo houve complicagdes relacionadas ao
método endoscopico. Sete criangas foram incluidas no grupo da DVP e duas (28,5%)
necessitaram de revisdo da derivagdo. Nao houve complicagdes relacionadas ao
procedimento de derivagdo. Nao houve diferenga no indice de sucesso entre os dois
grupos, mas o grupo da CEPC foi mais econdmico. A CEPC ¢ alternativa aceitavel e
com menor custo em relacdo a derivacdo ventriculo-peritoneal para tratamento de

hidranencefalia e hidrocefalia extrema.



ABSTRACT

Hydranencephaly and near hydranencephaly are two different types of
hydrocephalus that share a single main feature: the extremely large size of the
ventricular system. Both conditions demand prompt treatment as soon as evidence of
increased intracranial pressure appears or excessive head growth develops.Standard
management has been cerebrospinal fluid (CSF) diversion wusing a
ventriculoperitoneal shunt (VPS), which attempts to slow rapid head growth as well
as relieve patient discomfort from increased intracranial pressure. But shunts have
been associated with many complications, especially in patients with
hydranencephaly or near hydranencephaly. The objective of our study was to
prospectively evaluate endoscopic choroid plexus cauterization (ECPC) and
ventriculoperitoneal shunts (VPSs) in infants with hydranencephaly or near
hydranencephaly, focusing on the feasibility, costs and complications. We
prospectively collected clinical data from all untreated hydranencephalic and near
hydranencephalic children from October 2006 to March 2008. All patients treated
during this period were randomly divided into 2 groups, ECPC or VPS. Seventeen
patients were entered into the study. ECPC was completed in 9 patients; the procedure
successfully controlled excessive head circumference and signs of increased
intracranial pressure in eight (80%) of these patients. There were no complications
related to this method of treatment. Seven children were randomized to the VPS
group; of these, two patients (28.5%) required shunt revisions during follow-up.
There were no complications related to shunt placement. ECPC is as effective as VPS
for treatment of hydranencephaly and near hydranencephaly. and more economical.
ECPC is an acceptable alternative to ventriculoperitoneal shunting for treatment of

hydranencephaly and near hydranencephaly.
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1. INTRODUCAO

Hidranencefalia e hidrocefalia extrema sdo dois tipos distintos de hidrocefalia
que apresentam em comum o tamanho exagerado do sistema ventricular. Ambas
exigem tratamento cirrgico, tdo logo surjam evidéncias de hipertensdo intracraniana
(HIC) ou crescimento do perimetro cefilico (PC) (ALBRIGHT, 1981; LINUMA,
1989)

O tratamento padrdo ¢ a derivagdo ventriculo-peritoneal (DVP), para
drenagem do excesso do liquor ou liquido cérebro raquidiano (LCR) dos ventriculos
para o peritonio por meio de cateter de silicone interposto por valvula.

Nao ha davidas de que a DVP reduz a morbidade e a mortalidade na
hidrocefalia, mas ocorrem altas taxas de complica¢des, principalmente em criangas
com idade precoce e grande perimetro cefilico — caracteristicas observadas na
hidranencefalia e hidrocefalia extrema. Tais complicagdes incluem infeccao, fistula
liquorica, exposi¢do do sistema de DVP (relacionada a delgada tela subcutanea do
couro cabeludo), disfun¢do da derivagdo, hipo e hiperdrenagem (WU, 2007). As
falhas da DVP nos pacientes com hidrocefalia comum chegam a 14% no primeiro
més da implantacdo e de 20% a 50% no primeiro ano (WU, 2007; GRIFFITH,
JAMJOOM, 1990.). Nao ha na literatura os indices especificos de insucesso da DVP
ou complicagdes na hidranencefalia ou hidrocefalia extrema, mas altas taxas sdo
estimadas. Tais problemas tém encorajado a busca por meios alternativos tanto no
tratamento da hidrocefalia comum, como na hidranencefalia e hidrocefalia extrema.

As principais alternativas a derivacdo ventriculo-peritoneal sdo a terceiro-
ventriculostomia endoscopica e a cauterizagdo do plexo coridideo. O trabalho mais
expressivo a cerca de tais métodos alternativos a DVP foi a série de casos descrita por
Warf (2005) que tratou mil criangas com hidrocefalia comum utilizando terceiro-
ventriculostomia isolada e associada a cauterizagdo endoscopica do plexo coridideo,
obtendo taxa de sucesso global de 55%.

No tratamento alternativo a DVP para hidranencefalia e hidrocefalia extrema,
a literatura ¢ escassa com relato apenas de trés trabalhos: Albright (1981) realizou
CEPC em trés criangas com hidranencefalia; Morota et al. (2004) , plexectomia
coroidal aberta em trés criangas; e Wellons et al. (2002) analisaram,

retrospectivamente, 13 criangas com hidranencefalia e compararam a plexectomia
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aberta, realizada em quatro pacientes, versus DVP (9 criancas) e observaram que a
taxa de readmissdes e reinternacdes foi menor no grupo da plexectomia. Nao ha,
portanto, estudos que comparam tais métodos de maneira prospectiva na
hidranencefalia ou hidrocefalia extrema.

O objetivo do presente estudo foi comparar, prospectivamente, a cauterizacao
endoscopica do plexo coridideo com a DVP no tratamento da hidranencefalia e

hidrocefalia extrema com enfoque na eficacia, custo e complicagdes.
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2. REVISAO DA LITERATURA

2.1. Hidrocefalia — aspectos historicos

Segundo Goodrich (2004), a primeira descri¢do com fundamento cientifico da
hidrocefalia aparece nos trabalhos de Hipdcrates (460-368 a.C.), que descreveu os
principais sintomas da doenga, como, cefaléia, vomitos, diminui¢do da acuidade
visual, diplopia, ataxia e vislumbrou tratamento cirurgico por meio de abertura da
fontanela anterior para aliviar a pressdo intracraniana. Ainda segundo o referido autor,
Galeno de Pergamon (130-200), grande anatomista e cirurgido do império romano, foi
o primeiro a descrever o sistema ventricular e nomear o plexo coridideo. Galeno
considerava que existia um “espirito animal” dentro dos ventriculos a circular pelo
cérebro. Quando havia defeito na formagdo deste “espirito”, ocorria acimulo e se
desenvolvia hidrocefalia.

Aronyk (1993) e McCullough (1990) ao descreverem a histéria da
hidrocefalia, relatam que apenas no inicio do século XX, com o conhecimento da
patogénese da doenga com os trabalhos de Walter Dandy (1886-1946), houve
progresso consideravel na fisiopatogénese da hidrocefalia. Dandy e Kenneth Blackfan
(1883-1941) publicaram, em 1914, uma série de estudos em caes com reproducdo de
hidrocefalia em diferentes bloqueios artificiais da circulacdo liquérica. Demonstraram
como tais bloqueios em diferentes pontos produziam os diferentes tipos de

hidrocefalia e esclareceram grande parte da fisiopatologia da doenga.

2.2. Hidrocefalia, hidranencefalia e hidrocefalia extrema

Segundo o vocabulario de indexagdo MeSH (2009), hidrocefalia pode ser
definida como distirbio de formagdo, fluxo ou absor¢do do liquor que leva ao
aumento no volume ocupado por esse fluido no sistema nervoso central. A
hidranencefalia e hidrocefalia extrema podem ser classificadas como dois subtipos de
hidrocefalia, que compartilham uma caracteristica singular: enorme volume
ventricular.

Segundo Greenberg (2006), a hidrocefalia ¢ dividida em dois grandes grupos:
obstrutiva e ndo obstrutiva ou comunicante.

Na hidrocefalia obstrutiva, a causa estd relacionada com algum processo

obstrutivo do sistema ventricular até as saidas no quarto ventriculo.
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Na hidrocefalia comunicante, o defeito estd na absorcdo liquoérica nas
granulagdes aracnoideas. Hidranencefalia e hidrocefalia extrema podem ser agrupadas
como tipos especiais de hidrocefalia e ndo se enquadram completamente nesses dois
grupos.

O termo hidranencefalia foi inserido no vocabulario MeSH (2009) em 1991.
Antes desta data, o termo era agrupado como anencefalia. Atualmente os termos sdo
distintos: anencefalia ¢ um defeito do fechamento do tubo neural em sua porcao
cefalica — defeito no fechamento do neurdporo anterior. O couro cabeludo, cranio e
meninges estdo abertos, ndo ha formagdo do cérebro, mas o cerebelo e tronco
encefalico podem estar preservados. O quadro ¢ incompativel com a vida e a crianga
sobrevive apenas algumas horas apds nascimento. Ja hidranencefalia ¢ uma rara
maformacao do sistema nervoso central (SNC), que ocorre ap6s o fechamento do tubo
neural, definida como auséncia total ou parcial de hemisférios cerebrais, mas com
couro cabeludo, cranio e meninges intactos. Tipicamente, ha ampla abobada craniana
preenchida com liquor. A hidranencefalia pode ser causada por lesdes vasculares,
infecgdes, fatores genéticos e/ou exposicao a substancias toxicas do meio ambiente. A
etiologia mais aceita ¢ vascular, com obstru¢do bilateral das cardtidas no periodo
embrionario. Portanto, todo o cortex que seria irrigado pelas carotidas € inexistente.
Por sua vez, tronco encefélico, diencéfalo e parte do cortex occipital, irrigados pelas
artérias cerebrais posteriores — ramos distais da circulagdo vértebro-basilar — estdo
formados e podem exibir atividade elétrica (COUNTER, 2007). Geralmente, existe
comprometimento visual, auséncia de crescimento, surdez, tetraplegia espdstica,
marcado déficit intelectual e progressiva macroencefalia. O prognéstico € muito ruim
e, usualmente, as criangas morrem antes de completar um ano de idade (MERKER,
2008).

A hidrocefalia extrema ¢é entidade diferente da hidranencefalia, mas
comparttilha da presenca de ampla cavidade ventricular. Associado a grande cavidade
ventricular, ocorre minimo cortex cerebral de irrigagdo anterior (cardtidas) e com
atividade elétrica e eletroencefalografica (SUTTON; BRUCE; SCHUT, 1980). O
prognostico ¢ melhor em relagdo a hidranencefalia, a fisiopatologia ¢ diferente e
remete a hidrocefalia obstrutiva que ocorre durante a formagao fetal.

Nao ha critérios diagnosticos bem estabelecidos para diferenciar as duas
doencas. Suton et al. (1980) e Linuma et al. (1989) foram os primeiros autores que

evocaram a importancia da diferenciagdo das doencas e sugeriram critérios
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diagnosticos para hidranencefalia e hidrocefalia extrema. Os autores estabeleceram a
necessidade de um método de imagem — tomografia computadorizada (TC) do cranio
— associado a eletroencefalograma (EEG) (SUTTON; BRUCE; SCHUT, 1980) ou
estudo eletrofisiologico (LINUMA, 1989) para diferenciar tais doencas. Como a TC
de cranio poderia ser similar entre ambas as condi¢des, os autores consideraram
qualquer atividade eletroencefalografica ou eletrofisioldgica em cortex supratentorial
ndo occipital (irrigado pela circulacdo carotidea), como hidrocefalia extrema. A
auséncia de atividade elétrica supratentorial (ou apenas no cortex occipital), associada
a imagem sugestiva na TC de cranio, foi classificada como hidranencefalia.
Independentemente do diagnostico, ambas as condi¢des exigem tratamento
imediato, tdo logo os sintomas e/ou sinais de aumento de pressdo intracraniana
aparecam, os quais usualmente estdo associados com excessivo crescimento do

perimetro cefalico (PC) (VINTZILEOS, 1983).

2.3. Evolucio do tratamento da hidrocefalia

Segundo McCullough (1990), a primeira descricdio do papel do plexo
corioideo na produgdo de liquor foi feita por Ernest Faivre no século XIX, mas ndo se
sabia o real mecanismo de producdo liqudrica. Apenas no inicio do século XX, com
os trabalhos de Dandy e Blackfan, a atividade secretoria do plexo coridideo, por
secrecdao glandular e filtracdo, foi estabelecida. No inicio do século XX, portanto,
acreditava-se que a produgdo do LCR estava restrita ao plexo coridideo e era
freqliente a realizacdo da retirada deste plexo (plexectomia coroidal) aberta ou com
utiliza¢do de endoscdpios rudimentares, numa tentativa de reduzir produgdo do LCR e
tratar hidrocefalia. De acordo com Goodrich (2004), no final da década de 1940, o
tratamento padrdo para hidrocefalia era plexectomia coroidal realizada por
craniotomia ou por endoscopios rudimentares (a partir de 1922). Os altos indices de
complicacdes e Obitos, bem como o sucesso contestavel da técnica resultaram numa
reavaliagdo da base fisiopatologica deste procedimento cirurgico.

Hassim (1937), ap6s estudo em caes plexectomizados, defendia a existéncia de
outras fontes produtoras de liquor. Pollay e Curl (1967) comprovaram a produgdo de
liquor também pelo epéndima, camada de células que reveste o sistema ventricular,
em modelos animais. Tais autores postularam que grande parte do liquor era

produzida por fontes “ndo coroidais” e a remoc¢do do plexo coridideo contribuiria
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pouco para a diminuicdo da producdo liquérica e controle da hidrocefalia. Era
necessario, portanto, buscar meios alternativos de tratamento nesta época.

Goodrich (2004) relata que o primeiro a realizar derivagdo do sistema
ventricular por meio de tubos foi Gardner, em 1895. A comunicacdo era realizada
entre sistema ventricular e sistema venoso ou linfatico por de meio de tubos. Apesar
da idéia inovadora, houve muita obstru¢dao nos tubos por codgulos, o que inviabilizava
a técnica. O tratamento foi revolucionado em 1952, quando Nulsen e Spitz relataram
0 sucesso de uma derivacdo ventriculo-jugular com valvula unidirecional de aco
inoxidavel. Posteriormente, Spitz desenvolveu com Holter — um engenheiro, cujo
filho era portador de hidrocefalia — o primeiro sistema de derivacdo com silicone,
criando o prototipo dos sistemas de derivacdo da atualidade.

Havia ainda necessidade que se evitassem as complicacdes relacionadas a
derivacdo para o sistema venoso, como trombose e sobrecarga hidrica para o atrio
cardiaco. Segundo McCullough (1990), em 1954, Ransohoff e colaboradores
descreveram a derivacdo ventriculo-pleural em seis pacientes com resultados
satisfatorios em todos eles e sem mortalidade relacionada ao procedimento. O
primeiro autor a utilizar cavidade abdominal para absorc¢ao de liquor foi Kausch em
1905, mas o material empregado nos tubos exibia altos indices de rejeicdo,
perfuragdes e irritacdes na cavidade peritoneal. A evolucdo do material nas trés
ultimas décadas do século XX fez da derivagdo ventriculo-peritoneal — por meio de
cateteres de silicone interpostos por valvula unidirecional — o método de escolha para
a maioria das hidrocefalias.

Segundo Greenberg (2006), 80% do liquor ¢ produzido no plexo coridideo,
sendo o volume total estimado em cerca de 140 ml no adulto. O liquor ¢ produzido na
maior parte no interior dos ventriculos, sai da cavidade ventricular pelos forames no
quarto ventriculo, circulam pelo espaco subaracndideo até serem absorvidos nas
vilosidades aracnodideas localizadas principalmente na convexidade cerebral.
Aproximadamente 20-30% do volume se localiza nos ventriculos e todo liquor ¢é
renovado a cada oito horas; a velocidade de formagdo independe da pressdo
intracraniana; e a maior parte do liquor estd no espaco subaracnodide e cisternas

encefalicas.



18

2.4. Tratamento endoscopico da hidrocefalia

Conforme revisao histérica de Chrastina (2008), a primeira idéia da utilizacio
de endoscopia para as cavidades do corpo surgiu com o médico alemdo Philipp
Bozzini, no inicio do século XIX, que desenvolveu rudimentar endoscopio feito com
conjunto de espelhos em um tubo iluminado por vela. A utilizacdo dos endoscopios
na neurocirurgia surgiu em 1910 quando Victor Lespinasse, urologista norte
americano, realizou inspecdo na cavidade ventricular de duas criangas com
hidrocefalia e procedeu a cauterizagdo do plexo coridideo. Uma década apds a
descri¢ao da fisiopatologia da hidrocefalia e das primeiras descrigdes cirurgicas da
remocdo do plexo coridideo a céu aberto, Dandy iniciou, em 1922, tratamento
utilizando endoscopios rudimentares e ventriculografia. Este autor ¢ considerado o
“pai da neuroendoscopia” por executar varios procedimentos da atualidade, no inicio
do século XX. Outro grande nome na neuroendoscopia foi Jason Mixter que realizou
a primeira-terceiro ventriculostomia endoscopica em 1923 para estenose de aqueduto.
Tal procedimento ja havia sido feito por Dandy em 1922, que descreveu a estenose de
aqueduto (diagnosticada por ventriculografia, que ele também inventou) e realizou a
terceiro ventriculostomia, mas por abordagem direta através de craniotomia frontal.

Ocorreu interrup¢do na evolugdo da endoscopia com o advento das derivagdes
ventriculares, que passaram a ser o método de escolha para a maioria das
hidrocefalias em meados do século XX. Com o numero maior de casos € o
crescimento e difusdo das derivacdes ventriculares, surgiram problemas e
complicacdes relacionadas as derivagdes: infecgdes, falha ou entupimento do sistema,
hiperdrenagem, rejeicdo ao material empregado. Houve novo salto da
neuroendoscopia com os avangos tecnologicos de luminosidade e amplificagdo da
imagem e videocirurgia paralelamente a evolucao dos cateteres das derivagoes.

Vries (1978) resgatou a terceiro-ventriculostomia feita por endoscopia e
iniciou a série de trabalhos que atestaram a primeira escolha de tal método nos casos
de estenose de aqueduto e hidrocefalias obstrutivas distais ao terceiro ventriculo.

A cauterizagdo do plexo coridideo por endoscopia foi resgatada por Scarff
(1970) que relatou série de casos utilizando a cauterizacdo do plexo coridideo por
endoscopia moderna na hidrocefalia comum, com redu¢do da mortalidade e taxa de
sucesso de 32%. Griffith; Jamjoom (1990) realizaram CEPC em 23 criancas com

indice de sucesso de 52% e sem mortalidade, resultado similar ao de Pople e Ettles
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(1995), que obtiveram sucesso de 35% com CEPC em 104 pacientes com hidrocefalia
e sem nenhum o6bito. Tais trabalhos comprovaram que houve reducdo importante da
mortalidade e morbidade como a neuroendoscopia moderna, mas ainda com valores
de sucesso inferiores aos da DVP para o tratamento da hidrocefalia. Poderia ser,
portanto, tratamento de segunda linha e ndo tratamento de escolha para hidrocefalia.

Warf (2005) publicou uma das maiores séries da historia da neuroendoscopia
ao realizar terceiro-ventriculostomia associada ou nao a CEPC em 1000 criangas
africanas. Warf (2005) obteve sucesso global de 55% e sem mortalidade relacionada
ao procedimento.

Em se tratando de hidrocefalia extrema ou hidranencefalia e tratamento
endoscopico, a literatura ¢ praticamente nula. Albright (1981) tratou trés criangas com
hidranencefalia por cauteriza¢do endoscdopica. Houve sucesso em duas. Foi o primeiro
e Unico autor, até entdo, a utilizar cauterizacdo do plexo cordide por endoscopia na

hidranencefalia.
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3. OBJETIVO
Avaliar a cauterizacdo do plexo cordide em relagdo a derivacdo ventriculo-
peritoneal no tratamento de criangas com hidranencefalia e hidrocefalia extrema

quanto a eficécia, custo e complicagdes.
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4. METODOS

As criangas com hidranencefalia e hidrocefalia extrema admitidas no Hospital
das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais, de outubro de 2006 a maio de
2008, foram, aleatoriamente, divididas em dois grupos:

Cauterizacdo endoscopica do plexo coridideo (grupo 1)

ou derivacdo ventriculo-peritoneal (grupo 2).

A aleatoriedade foi feita por meio de simples sorteio, com base nos registros
numéricos da admissdo hospitalar, de modo que os nimeros pares foram designados
para o grupo CEPC e os numeros impares para DVP. Este estudo foi aprovado pelo
conselho de ética da Universidade Federal de Minas Gerais (Apéndice A).

O ponto central do estudo foi analisar, prospectivamente, a evolucdo do
perimetro cefélico apos o tratamento cirlirgico em ambos os grupos. Consideramos
como critérios de falha do tratamento um dos trés pontos a seguir:

(1) insucesso no controle do perimetro cefalico (PC); quando a velocidade de
crescimento do PC ultrapassa a curva de percentil habitual do paciente;

(2) fontanela protuberante associada com sinais ou sintomas de pressdo
intracraniana aumentada;

(3) infecgao do sistema nervoso central (Tabela 1).

TABELA 1 — Critérios Diagndsticos para infeccdo do SNC.

Um critério clinico de infecgao:
* Febre recente (>38,5°C); leucocitose no sangue periférico ou deterioracdo
neuroldgica.
Mais um destes seguintes critérios na andlise liqudrica:
* Contagem de leucécitos acima de 25/mm’
* Razao glicose liquoérica e glicose sérica menor que 0,4

* Glicose liqudrica isolada menor que 50 mg/dL

Adaptado de Hader e Steinbok (2000) e Wang et al. (2004).

4.2 Critérios de inclusao

Para participagdo no estudo, o paciente tinha de preencher os seguintes

critérios de inclusdo:
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(1) hidranencefalia ou hidrocefalia extrema demonstrada por exame
tomografico computadorizado e eletroencefalografia;

(2) nenhum tratamento prévio;

(3) PC maior que percentil 90 para a idade e/ou sintomas de aumento de
pressdo intracraniana;

(4) nenhuma contraindicacao clinica para cirurgia;

(5) consentimento dos pais ou responsaveis.

A hidranencefalia e hidrocefalia extrema foram definidas conforme Sutton
(1980), utilizando tomografia computadorizada do cranio e eletroencefalograma. O
critério radiografico (TC cranio) para caracterizar hidranencefalia (Figura 1) foi
definido como auséncia de tecido cerebral supratentorial (substituicdo por liquor) nao
occipital, bilateralmente, no parénquima que seria irrigado pelas artérias cardtidas;
hidrocefalia extrema (Figura 2) foi definida, a TC de crinio, como sistema ventricular
alargado, tinica cavidade ventricular e minimo tecido cerebral supratentorial. Além do
critério radiografico, o EEG foi realizado para determinar atividade elétrica em cortex
supratentorial ndo occipital. Qualquer atividade encefalica registrada em regido

frontal ou parietal foi classificada como hidrocefalia extrema.

FIGURA 1 — Tomografia tipica de paciente com hidranencefalia. Note a
auséncia de cortex cerebral e preenchimento da cavidade craniana por liquor. As

Unicas estruturas encefélicas presentes sdo tronco encefalico, cerebelo e diencéfalo.



23

FIGURA 2 — Tomografia tipica de paciente com hidrocefalia extrema. Note a

presenca de fina camada de cortex cerebral e enorme cavidade ventricular.

4.2.1. Derivacao Ventriculo-peritoneal

A DVP foi feita de acordo com Greenberg (2006). Decubito dorsal, cabeceira
rodada para esquerda, técnica asséptica, inicio do procedimento na regido abdominal
com incisdo transversal paraumbilical. Passagem do condutor de DVP, incisdo
curvilinea no ponto de Frazier, puncdo ventricular, conexdo do sistema e
sepultamento do cateter distal no peritoneo. Foi utilizado o sistema de DVP com
valvula Codman Hakim de média-baixa pressdo para recém-nascidos (Codman /
Johnson & Johnson, Raynham, Massachussets, EUA), sem impregna¢do por
antibioticos. A profilaxia antibacteriana foi feita com cefazolina nas primeiras 24

horas apds procedimento.

4.2.2. Cauterizacao endoscopica do plexo coridideo

A CEPC foi feita sob anestesia geral e, também, com a mesma profilaxia
antibacteriana de cefazolina utilizada para DVP. O posicionamento do paciente foi em
decubito dorsal, com a cabeca apoiada no suporte tipo ferradura. A incisdo cutanea foi
realizada na porg¢do posterior (parietal) da fontanela anterior em forma semicircular de
aproximadamente 3 cm. O pericranio foi cortado ao longo desta incisdo, juntamente
com o retalho 6sseo craniano. A dura-méter subjacente foi aberta e um endoscopio
rigido de 0° e diametro externo de 4 mm (Karl Storz, Tutllingen, Alemanha) foi

introduzido no sistema ventricular com constante irrigacdo com solugcdo Ringer
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simples. Por causa da auséncia do septo pelucido, o plexo cordide foi identificado em
ambos os ventriculos laterais.

Com o auxilio de eletrocautério monopolar introduzido em um dos canais do
endoscopio, o plexo coridideo nos ventriculos laterais foi cauterizado até penetrar no
terceiro ventriculo (Figuras 3 e 4). Hemostatico de celulose foi colocado no local do
orificio e realizou-se o fechamento hermético da dura-mater, apos irrigagdo do

ventriculo com solu¢do Ringer simples.

FIGURA 3 — Vista endoscopica em paciente com hidranencefalia.
A — Note as duas massas talamicas ovoides e o plexo coridideo exuberante
aderido ao tdlamo (setas). B — aparéncia do plexo coroide apds cauterizacao

(asterisco).

FIGURA 4 — Vista endoscopica em paciente com hidrocefalia extrema. A —
Note a grande cavidade ventricular e auséncia de septo pelucido. B — vista

endoscopica apos cauterizacdo do plexo coridideo direito (asterisco).
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4.3. Coleta de dados.

Os dados foram coletados prospectivamente. O registro inicial das criancas
incluia histéria gestacional: idade gestacional, historico de infeccdo durante a
gestagdo, consangiiinidade dos pais, idade materna, acompanhamento pré-natal, US
pré-natal, anomalias associadas; os dados de cada paciente incluiam sexo, peso,
altura, PC ao nascimento; os dados operatorios incluiram o tempo de operagdo,
complicagdes cirtirgicas, nimero de dias de hospitalizac¢do e custo da internacao.

Os custos foram calculados com base no registro hospitalar de cada paciente.
Foram computados os custos com medicamentos, taxa didria da enfermaria, materiais
usados no procedimento cirurgico e no bloco cirrgico, pre¢o do servico da
anestesiologia e da neurocirurgia.

O acompanhamento do perimetro cefalico foi realizado no primeiro més apos
o procedimento cirtirgico e a cada trés meses durante, no minimo, nove meses.

O teste Mann-Whitney foi usado para avaliar as caracteristicas dos grupos,
como idade gestacional, idade a época do procedimento cirtrgico e resultados, como
tempo do procedimento cirtirgico, custos e tempo de hospitalizagdo. O teste exato de
Fisher foi usado para analisar estatisticamente as diferencas entre os dois grupos com

relacdo a distribuicao por sexo e progressao do perimetro cefalico.



26

5. RESULTADOS

5.1. Caracteristicas dos grupos

A partir de outubro de 2006 até margo de 2008, foram admitidos 17 pacientes
com hidranencefalia ou hidrocefalia extrema. Todos eles atenderam aos critérios de
inclusdo e participaram do estudo. Trés criangas com hidranencefalia possuiam
historia de consanguinidade.

No grupo CEPC, havia seis pacientes com hidranencefalia e quatro pacientes
com hidrocefalia extrema. No grupo DVP, havia quatro pacientes com
hidranencefalia e trés com hidrocefalia extrema.

Quatro pacientes com hidrocefalia extrema apresentaram sorologia positiva
para toxoplasmose (dois pacientes de cada grupo). Nos nove pacientes restantes, nao
se determinou a etiologia. As caracteristicas entre os grupos da CEPC e DVP estdo
detalhadas na tabela 2. A distribui¢do por sexo, idade gestacional e idade na ocasido

do procedimento cirtargico foram semelhantes nos dois grupos.

TABELA 2 — Caracteristicas dos grupos da cauterizacdo endoscopica do plexo coridideo e

derivagdo ventriculo peritoneal

CEPC (n=10) DVP (n=7) Valor de p

Sexo (M/F) 3/7 1/6 >0,05
Idade gestacional (semanas) 37+/-1,6 36 +/- 2,3 >0,05
Idade ao procedimento (dias) 114 +/- 166 135 +/- 83 >0,05
Duracao da cirurgia (min) 47 +/- 4 34 +/-3 >0,05
Custo por paciente (US$) 1.414 +/- 537 3.424 +/- 1.418 0,0244
Tempo de hospitalizagdo apoés 3,3 +/-1,7 3,1+/-1,8 >0,05
procedimento (dias)

Hidranencefalia/ Hidrocef extrema  6/4 4/3 >0,05

CEPC, cauteriza¢do endoscopica do plexo cordide; DVP, derivagdo ventriculo peritoneal,

Hidrocef., hidrocefalia

O tempo médio de acompanhamento dos pacientes foi de 10,68 + 4,52 meses
(mediana de 10,5 meses, variando de trés a dezessete meses). Dos dez pacientes
randomizados para o grupo 1 (CEPC), uma crianga teve o procedimento endoscopio

cancelado em decorréncia da cor escura do liquor , que tornou impossivel visibilizar o
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plexo coridideo, a despeito da auséncia de infeccdo. Esta crianca ndo desenvolveu
complicacdes resultantes do procedimento endoscopico e prosseguiu para
procedimento de DVP.

A CEPC foi possivel em nove pacientes; tal procedimento controlou, com
sucesso, o PC e os sinais de hipertensdo intracraniana em oito destes nove pacientes
(88,8%). Um procedimento numa crianga com hidranecenfalia, paciente 8, provou-se
insuficiente, apds nove meses, tendo de ser complementado com DVP. Assim, dos
dez pacientes aleatoriamente distribuidos no grupo CEPC, oito foram tratados, com
sucesso, pelo referido procedimento (80%) e dois foram encaminhados para DVP

(Tabela 3).

TABELA 3 — Progressdo do perimetro cefalico nos pacientes do grupo CEPC

PC, cm (percentil)

Paciente HI/HE Cirurgia 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses

nimero

1 HI 42 (>90)  35(<10) 35 (<10) 36 (<10) 36 (<10)

2 HE 42 (>90) 40 (25-50) 40 (<10) 41 (<10) 41 (<10)

3 HI 40  (75- 38(<10) 38 (<10) 39 (<10) 39 (<10)
90)

4 HE 53 (>90) 52 (>90) 53 (>90) 53 (>90) 53 (>90)

5 HE 53 (>90) 49 (>90) 48 (90) 49 (75-90) 49 (50-75)

6 HI 43 (>90) 41 (25) 42 (10-25) 43 (<10)

7 HI 42 (90) 41 (25) 41 (<10) 41 (<10)

8* HI 45 (>90) 46 (>90) 47 (75) 57 (>90)

9 HI 42(50-75) 42 (<10) 45 (10-25) 47 (25)

10** HE

CEPC, cauterizagdo endoscdpica do plexo coridideo; PC, perimetro cefalico; HI,
hidranencefalia; HE, hidrocefalia extrema.
* paciente foi submetido a DVP nove meses apds o procedimento endoscopico

** paciente submetido a DVP, pois nao foi possivel endoscopia.

Sete criancas foram distribuidas aleatoriamente ao grupo da DVP. Em dois
pacientes (28,5%) houve necessidade de novo procedimento de revisdo do sistema de
derivacdo durante o acompanhamento (Tabela 4). Destas duas criangas, uma era

portadora de hidranencefalia (paciente 17) e outra de hidrocefélica extrema (paciente
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15). As duas apresentaram disfun¢do da derivacdo duas vezes (em intervalo menor

que 30 dias) durante o acompanhamento de nove meses.

Nao houve diferenga estatistica significativa na taxa de sucesso (p>0,05) nos
primeiros nove meses entre os pacientes do grupo da CEPC (oito de dez pacientes) e
do grupo da DVP (cinco de sete pacientes) (Tabelas 3 e 4). Nao houve complicagdes

relacionadas aos procedimentos.

TABELA 4 — Progressdo do perimetro cefalico nos pacientes do grupo

DVP
Perimetro cefalico, cm (percentil)

Paciente HI/HE Cirurgia 3 meses 6 meses 9 meses 12 meses
nimero
11 HI 56 (>90) 53 (>90) 54 (>90) 54 (>90) 55 (>90)
12 HI 41 (25-50) 40 (<10) 40 (<10) 41 (<10) 42 (<10)
13 HI 58 (>90) 45 (90) 46 (50-75) 47 (50-75) 47 (25-50)
14 HE 53 (>90) 50 (>90) 50 (90) 50 (90)
15* HE 54 (>90) 58 (>90)
16 HE 42 (25) 39 (<10) 39 (<10) 40 (<10)
17* HI 38 (50-75) 37 (<10) 38 (<10) 38 (<10) 40 (<10)

DVP, derivagdo ventriculo peritoneal; HI, hidranencefalia; HE, hidrocefalia
extrema

* Pacientes que foram submetidos a revisdo de DVP

5.2. Utilizacao de recursos e custos

A duragdo média “pele a pele” foi de 47 minutos (variacdo: 38-52 minutos)
para o procedimento endoscopio e 34 minutos (variagao: 30-42 minutos) para a DVP
(p= 0,627). O tempo médio de hospitalizagdo apds procedimento foi similar para os
dois grupos: 3,3 dias para CEPC e 3,1 dias para DVP (p= 0,957) (Tabela 2). Houve
quatro reinternagdes no grupo DVP para revisdo do sistema de DVP e uma
reinternac¢do no grupo CEPC que culminou na implantagdo de DVP (Paciente 8).

O custo médio, por paciente, no grupo 1 (CEPC) foi de US$ 1.414,00,

incluindo os custos das reinternagdes. O custo médio, por paciente, no grupo 2 (DVP)
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foi de US$ 3.424,00, incluindo os custos de reinternacdes e revisdes das DVPs (P=

0,0244) (Tabela 2).
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6. DISCUSSAO

A hidrocefalia congénita ¢ a segunda maformacdo mais comum do sistema
nervoso central (em primeiro lugar esta espinha bifida) e acarreta custo significativo
para o sistema de saude publica chegando a incidéncia entre 0,5 a 2,5/1000 nascidos
vivos (VINTZILEOS; INGARDIA; NOCHIMSON, 1983).

No Brasil, as incidéncias de hidrocefalia, segundo Salomao (2000), incluindo
nativivos e natimortos com mais de 500g, variam de 6,2 a 50,3/10.000 nascimentos.
Este autor observou aumento na incidéncia de hidrocefalia no Brasil atribuido a
melhoria do acompanhamento pré-natal e do diagnéstico ultrassonografico. Nao ha
dados, porém, em relagdo a incidéncia da hidranencefalia ou hidrocefalia extrema que
podem ser consideradas subtipos de hidrocefalia.

O tratamento padrdo para todos os tipos de hidrocefalia, desde a metade do
século XX, tem sido a DVP utilizando sistema de cateteres de silicone interposto por
valvula. Os baixos indices de mortalidade, tempo cirtrgico reduzido e facil execugao,
tornaram este procedimento um dos mais eficazes e realizados na neurocirurgia
segundo Aronyk (1993).

A DVP reduz drasticamente a morbidade e a mortalidade na hidrocefalia
comum, bem como o rapido crescimento do PC, desconforto e gravidade causados
pelo aumento da pressdo intracraniana. H4, porém, inconvenientes relacionados a
técnica: falha ou entupimento do sistema, migracdo dos cateteres, infec¢do do
sistema, fistulas liquoéricas, hiperdrenagem e rejeicdo ou alergia ao material
empregado (GREENBERG, 2006; SCHRANDER-SRUMPEL, 1998).

Nas criangas com hidranencefalia e hidrocefalia extrema, que exibem minimo
cortex cerebral, ventriculos de tamanho exagerado, delgada tela subcutdnea do couro
cabeludo e idade de aparecimento precoce, as complicacdes sdo mais evidentes e
recorrentes (WELLONS, 2002). Destacam-se infecgdes, fistula liquérica, exposicado
do sistema de DVP , hiperdrenagem e altas taxas de readmissdes para revisdes do
sistema. Por conseguinte, nessa populacdo ¢ desejavel uma alternativa a derivagao.

A principal alternativa a DVP no tratamento destes pacientes ¢ abordar o plexo
coridideo, seja por plexectomia aberta, seja por via endoscOpica com cauterizagdo. Ha
apenas trés trabalhos na literatura a respeito de plexectomia coroidal para
hidranencefalia (ndo ha estudo para hidrocefalia extrema). Albright (1971) relatou a

CEPC em trés criangas com hidranencefalia com sucesso em duas; Morota ¢
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Fujiyama (2004) realizaram plexectomia aberta também em trés criancas com
hidranencefalia e 0 mesmo sucesso em dois casos. A maior série de casos foi
publicada por Wellons et al. (2002) que analisaram, retrospectivamente, 13 criangas
com hidranencefalia e compararam a plexectomia aberta, realizada em quatro
pacientes, com a DVP (nove criangas) e observaram que a taxa de readmissoes e
reinternacdes foi menor no grupo da plexectomia.

Tais estudos encorajadores associados aos avangos da neuroendoscopia
moderna conduziram para a elaboracdo do presente projeto. O principal fator na
indicacdo da endoscopia nesta populacdo ¢ o grande sistema ventricular com fécil
navegacdo endoscopica e acesso bilateral ao plexo coridideo e os altos indices de
complicacdes da DVP que podem ocorrer nestes casos. O presente estudo foi o
primeiro estudo prospectivo comparativo entre DVP e CEPC para hidranencefalia e
hidrocefalia extrema.

No presente estudo, o indice total de sucesso em controlar a hidrocefalia pela
CEPC foi de 80% (oito sucessos nos dez pacientes sorteados para este grupo) e nao
diferiu do indice de sucesso do grupo DVP (cinco sucessos nos sete pacientes
sorteados para este grupo). Nao houve morbidade ou mortalidade relacionada ao
procedimento endoscopico ou DVP.

Nossos resultados de CEPC para hidranencefalia e hidrocefalia extrema foram
melhores do que aqueles relatados em estudos do mesmo procedimento para outros
tipos de hidrocefalia. Griffith e Jamjoom (1990) realizaram CEPC em 23 criangas
com um indice de sucesso de 52% para controlar a hidrocefalia. Pople e Ettles (1995)
relataram um indice de sucesso de 35% com CEPC em 104 pacientes com
hidrocefalia. Os resultados inferiores nestas duas séries em relagdo ao nosso estudo
poderiam ser explicados pela predeterminacdo da nossa amostra para hidranencefalia
e hidrocefalia extrema. Nestas criangas, a navega¢cdo endoscopica ¢ facilitada pela
fina camada de tecido cerebral e auséncia do septo pelicido com amplo acesso ao
plexo coridideo supratentorial bilateralmente, permitindo maior ressec¢do de tal
estrutura. Além disso, nas criancas com hidranencefalia, a auséncia de parénquima
cerebral faz com que o plexo coridideo seja a maior fonte de produgdo de LCR. Com
a cauterizacdo de praticamente todo plexo coridideo, o equilibrio da circulacdo de
LCR pode ser estabelecido com o controle de crescimento do perimetro cefélico.

Warf (2005) utilizou CEPC em associacdo com terceiro-ventriculostomia

endoscopica (TVE) como tratamento primario para todos os tipos de hidrocefalia em
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criancas africanas e foram obtidos melhores resultados destas duas técnicas
associadas do que TVE isoladamente. Tal estudo obteve taxa de sucesso de 55%,
também inferior ao nosso estudo, provavelmente pelo mesmo critério de selecdo dos
nossos pacientes.

Na hidranencefalia, os limites anatdmicos ndo sdo tdo claros como na
hidrocefalia comum e a TVE pode ser tecnicamente dificil. Em nosso estudo, somente
com cauterizacdo do plexo coridideo, obtivemos resultados tdo expressivos que seria
dificil melhorar o indice de sucesso com adi¢ao da TEV.

Os autores Griffth e Jamjoom (1990) e Pople e Ettles (1995) usaram
dispositivo para infusdo artificial de uma solugdo eletrolitica em associagdo com
CEPC. Tal infusdo artificial era realizada 48h apds procedimento endoscopico
visando depurar o liquor de proteinas pesadas e evitar danos adicionais ao sistema de
absorcdo. Em nosso estudo, o ventriculo lateral foi simplesmente preenchido com
solugdo Ringer simples ao final do procedimento, para evitar colapso cerebral (nas
criangas com hidrocefalia extrema) e nenhuma infusdo pds-operatéria foi usada.
Poder-se-ia supor que infusdes pds-operatorias ndo sdo necessdrias para alcancar
indice de sucesso satisfatorio na populagdo com hidranencefalia ou hidrocefalia
extrema, mas ndo se sabe se elas contribuem para os indicadores de sucesso no
tratamento de outros tipos de hidrocefalia.

Neste estudo, ndo houve diferenca no tempo médio de hospitalizacdo entre os
grupos tratados com CEPC ou DVP. O tempo cirurgico foi ligeiramente mais longo
no procedimento endoscopico e houve redugdo do custo na CEPC porque se evitou
uso de protese. Além disso, mesmo durante periodo relativamente curto de
acompanhamento, o grupo 2 (DVP) se caracterizou por numero maior de
reinternagdes, o0 que contribuiu para a soma total. Por conseguinte, a CEPC pode ser
considerada tratamento para hidranencefalia e hidrocefalia extrema de custo mais
reduzido, mas também efetivo.

O presente trabalho ¢ o primeiro estudo prospectivo para comparar a CEPC e
DVP para tratamento da hidranencefalia e hidrocefalia extrema. Mesmo se tratando
de doengas raras, obtivemos amostra consideravel e nenhum dos pacientes deixou de
participar do estudo. A pratica do aborto nos paises desenvolvidos nos casos de
maformagdo neurologica grave (como na hidranenncefalia e hidrocefalia extrema) faz
com que a incidéncia de criangas com hidranencefalia e hidrocefalia extrema seja

extremamente baixa nestes paises e, portanto, a literatura internacional nestas duas
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populagdes ¢ escassa e realca a importincia do presente estudo em ambito
internacional. Por outro lado, ndo calculamos, previamente, o tamanho da amostra
apropriado para se determinar, com seguranga, se a CEPC foi melhor do que DVP.
Assim, nosso trabalho deve ser considerado como ensaio piloto feito de forma
aleatoria, cujos niimeros sdo pequenos e limitam a capacidade para se identificarem
diferencas estatisticas entre os grupos. Outra grande limitacdo ¢ o periodo de
acompanhamento relativamente curto, o que pode subestimar a eficacia da CEPC,
uma vez que sdo esperados problemas de longa duragdo no grupo da DVP com taxas
maiores de reinternagdo e reoperagdes. O custo referente a manutencao do endoscopio
¢ dificil de determinar, pois se trata de instrumento corriqueiro na pratica da

neurocirurgia e ndo ha material descartavel especifico para este tipo de procedimento.
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7. CONCLUSAO

A cauterizagdo endoscdpica do plexo coridideo ¢ alternativa aceitdvel e com
menor custo em relagdo a derivagdo ventriculo-peritoneal. Nao houve diferenca entre

as duas técnicas em relacdo as complicacdes.
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OBJECTIVE: To prospectively evaluate the results of endoscopic choroid plexus cauteriza-
tion (ECPC) and ventriculoperitoneal shunts (VPSs) ininfants with hydranencephaly or near
hydranencephaly.

METHODS: We prospectively collected clinical data from all untreated hydranencephalic
and near hydranencephalic children from October 2006 to March 2008. All patients treated
were randomly divided into 2 groups, ECPC or VPS, and submitted to either endoscopic
choroid plexus cauterization or ventriculoperitoneal shunt placement.

RESULTS: Seventeen patients were entered into the study. ECPC was completed in 9
patients; the procedure successfully controlled excessive head circumference and signs
of increased intracranial pressure in 8 of these patients (88.8%). One endoscopic proce-
dure in a hydranencephalic child failed after 7 months, resulting in VPS placement. Thus,
of the 10 patients randomized to ECPC, 8 were treated successfully by ECPC (80%), and 2
went on to have a VPS. There were no complications related to this method of treatment.
Seven children were randomized to the VPS group; and of these, 2 patients (28.5%) required
shunt revisions during follow-up. There were no complications related to shunt placement.
There was no difference in the success rate between patients randomized to ECPC and
VPS, but the ECPC was more economical.

CONCLUSION: ECPC is an acceptable alternative to VPS for treatment of hydranencephaly
and near hydranencephaly. It is a single, definitive, safe, effective, and economical treatment
that may avoid the complications of shunting.

KEY WORDS: Choroid plexus, Hydranencephaly, Neuroendoscopy, Plexectomy, Ventriculoperitoneal shunt

Neurosurgery 66:459-464, 2010 DO1: 10.1227/01 NEWODD03E5264.99133.CA www.neurosurgery-onlinecom

H vdranencephaly and near hydranencephaly
are 2 different types of hydrocephalus that
share a single main feature: the extremely
large size of the ventricular system. Both condi-
tions demand prompt treatment as soon as evi-
dence of increased intracranial pressure appears
or excessive head growth develops.!-? Standard
management has been cerebrospinal fluid (CSF)
diversion using a ventriculoperitoneal shunt
(VPS), which attempts to slow rapid head growth
as well as relieve patient discomfort from increased
intracranial pressure.

ABBREVIATIONS: CSF, cerebrospinal fluid; ECPC,
endoscopic choroid plexus cauterization; ETV,
endoscopic third ventriculostomy; HE, head circum-
ference; VPS, ventriculeperitoneal shunt

There is no doubt that ventriculoperitoneal
shunting dramatically reduces the morbidity and
mortality of hydroce phalus, but shunts have been
associated with many complications, especially
in patients with hydranencephaly or near hydra-
nencephaly. These include infection, CSF leak
attributable to minimal or no brain mantle at the
shunt insertion site, shunt d}'sfuncriou, over-
drainage, and skin breakdown over the shunt sys-
tem.”® Multiple shunt changes are the rule, with
14% of shunts failing within the first month and
20% to 50% failing within the first year in the
general hydrocephaly population.®7

These problems with VPSs have encouraged
the use of alternative strategies for hydrocephalus
treatment in an attempt to avoid shunt place-
ment. The concept of hydrocephalus control by
choroid plexus destruction was developed early in
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the past century. Initially;, choroid plexus destruction was achieved
through open resection®!? with rudimentary endoscopes.! 13
With the advent of modern microneurosurgical techniques and
better endoscopic technology,'*%2¢ choroid plexus destruction
has recently gained attention. The purpose of this study was to
prospectively evaluate endoscopic choroid plexus cauterization
(ECPC) and ventriculoperitoneal shunting in infants with hydra-
nencephaly or near hydranencephaly, focusing on the feasibility,
reinterventions, costs, complicarions, and readmissions.

PATIENTS AND METHODS

All hydranencephalic and near hydranencephalic children admiwed
to Hospital das Clinicas of Federal University of Minas Gerais, Brazil,
from Ocober 2006 to March 2008, were randomly divided into 2 groups
and randomized ro either ECPC (group 1} or ventriculoperitoneal shunt-
ing (group 2). Randomization was perfbrmed using a simple lortery based
on hospiral admission numbers, such thar even numbers were assigned for
ECPC and odd numbers for ventriculoperitoneal shunting. This study was
appraved by the echics board of the Federal University of Minas Gerais.

Primary End Point

The primary outcome of the study was failure of the operation, requir-
ing a VPS for the ECPC group or shunt revision for the VPS placement
group. Failure end points resulting in an additdonal operation included
the following: (1} failure to control head circumference (HC) (when HC

FIGURE 1. A and B, compured romagraphic (CT) scans in a child with
Iydranencephaly. Note absence of supraventorial seructures. The diencephalon
and brainsterm have novmal anawmic aspects. C, endoscopic view in vhe same
ohild before choreid plexus caurerization. The choroids plexus overlies the
diencephalon (awous). D, endoscapic view after choroid plexus cauteriza-
tion. Note choroid plexus shrinkage (asterisk).
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did not return to the normal growth curve); (2) bulging fontanel associ-
ated with signs or symptoms of increased intracranial pressure; and/or

(3) CSF infection (Table 1).

Inclusion Criteria

The inclusion criteria to participare in this study were: (1} hydranen-
cephaly or near hydranencephaly demonstrared with a standard com-
puted romographic scan and electroencephalography, (2) no previous
treatment, (3) HC greater than the 98th percentile for age and/or symp-
toms of increased intracranial pressure, (4) no conrraindicarions for sur-
gery, (5) no other pathology thar could interfere with the surgery, such
as infection or dinical instability, and (6) consent of parents or guardians.
Hydranencephaly on compured tomography was defined as roral lack of
brain tissue perfused by carotid arteries bilaterally, whereas near hydra-
nencephaly was defined as enlarged ventricular system with a unique lat-
eral ventricle and minimal supratentorial brain tissue.

Ventriculoperitoneal Shunting Procedure

VPS placement was performed in standard fashion, through a pari-
ero-nccipital burr hole, with med ium-low-pressure Codman Hakim valves
{Codman/Johnson & Johnson, Raynham, MA) using no anrtibiortic-
imprepnared catheters. Inravenous anribiotic prophylaxis with cepha-
zolin, used for 24 hours, was initiated ar the time of anesthesia.

ECPC Procedure

ECPC was performed under general anesthesia with a 24-hour regimen
of cephazolin prophylais initiared at the ime of anesthesia (Figs. 1and
2). Patients were placed in the supine position with the head resting neu-
trally ona horseshoe headrest. An approximately 3-cm semicircular skin

FIGURE 2. A and B, CT scans of a child with near lydranencephaly. There
is 2 small layer of cortex. C, endoscopic view in vhe same child before choroid
plexus cauterization. D, endoscopic view after right choroid plexus cauteriza-
tion. The choroid plecus on the left side is still not cauterized.

460 | VOLUME 66 | MUMBER 3 | MARCH 2010
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TABLE 1. Criteriafor the Diagnosis of Cerebrospinal Fluid
Infection®

Atleast 1 of the following parameters of bacterial inflammation
of CSF:

Leukocyte count >0.25 » 10%/L with predeminant
polymorphonuclear cells;

-+ Glucose ratio (CSF glucose/serum glucose) of <04;

+ A CSFglucesevalue of <50 mg/dL if no simultanecus blood
glucose is observed;

Plus 1 clinical feature of infection: new fever (>38.52C),
peripheral leukocytosis, or neurclogic deterioration

= pdaptad from Hader and Stainbok®® and Wang at al 32 CSF, carabrospinal fluid.

incision was made on the right coronal suture in the midpupillary line.
The pericranium was cur along thar incision, and a standard burr hole was
placed. The underlying dura was opened, and a O-degree rigid endoscope
with an outer diameter of 4 mm (Karl Storz, Turclingen, Germany} was
introduced into the ventricular system with constant irrigation with sim-
ple Ringer’s solution. Because the seprum pellucidum was absent, the
chorid plexus was identified in both lateral ventricles. With the use of
a monopolar electrocantery through a working channel in the endoscope,
the choroid plexus in the lateral ventricles was cauterized until it pene-
trared the third venrricle. Gelatin foam was placed at the burr hole site,
and a standard layered closure was performed after the ventricle was filled
with Ringer’s solution.

Data Collection

All dara were collecred prospectively. Preoperative dara included ges-
tatonal age, sex, infection history, consanguinity, prenatal diagnosis,
birth HC, associated anomalies, and preoperative HC. Operative data
included operative time, medical supplies used, number ofdays of hos-
pitalization, and surgical complications.

Costs were calculared by accessing each patient’s hospital record. Costs
for medications, infirmary daily rate, materials used in surgery and in
the operating room, and anesthesia and neurosurgery fees were computed
for each group. .

Statistical Analysis

Fisher's exact test was used o analyze statistical differences between
the 2 groups with respect to the primary end point, namely failure of the
operation requiring a second operarion, and sex distribution. The Mann-
Whitney test was used to analyze characreristics of the groups (gesta-
tional age, age at surgery) and secondary outcomes (time of surgery, costs,
hospiralization time).

RESULTS

Group Characteristics

Seventeen patients were ad mitted to our institution with hydra-
nencephaly or near hydranencephaly from October 2006 to March
2008. All of them met the teatment inclusion criteria and were
entered into the study. All patients, except one, with toxoplasmo-
sis-related near hydranencephaly, had the diagnosis made before

NEUROSURGERY
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birth. Three hydranencephalic patients had a consanguinity his-
tory, and 4 near hydranencephalic patients had positive serology
for toxoplasmosis (2 patients in each group). Etiology could not
be determined in the remaining 9 patients.

The characteristics of the ECPC and VPS groups are derailed
in Table 2. The sex distribution, gestational age at birth, and age
at surgery were similar between the 2 groups.

Primary Outcome

Follow-up information was available at a mean of 10.68 £ 4.52
months (median, 10.5 months; range, 3-17 months). Of the 10
patients randomized to ECPC (group 1), 1 child had the endoscopic
procedure aborted because of rather dark CSF, which made visu-
alization of the choroid plexus impossible despite the absence of
infection. This child developed no complications from the endo-
scopic procedure and went on to have VDS placement. ECPC was
completed in 9 patients; the procedure successfully controlled
excessive HC and signs of increased intracranial pressure in 8 of
these patients (88.8%). One endoscopic procedure in a hydra-
nencephalic child {patient 8) failed after 7 months, resulting in
VDS placement. Thus, of the 10 patients randomized to ECPC,
8 were treated successtully by ECPC (80%), and 2 went on to
have placement of 2 VPS (Table 3).

Seven children were randomized to the VPS group, and of these,
2 patients (28.5%) required shunt revisions during follow-up (Table
4). One hydranencephalic child (patient 16) and 1 near hydranen-
cephalic child (padent 14) had shunt dysfunction twice on tollow-
up, which required revisions and represented 28.5% of shunted
patients. There was no difference in the success rate between patients
randomized to ECPC (8 of 10 patients) and ventriculoperitoneal
shunting (5 of 7 patients) (P> .05) (Tables 3 and 4). Apart from
the need for a second operation, there were no complications related
to either ECPC or ventriculoperitoneal shunting.

Resource Utilization and Costs

The mean skin-to-skin duration was 47 minutes (range, 38-52
minutes) for the endoscopic procedure and 34 minutes (range,
30-42 minutes) for VP'S placement (P = .627). The mean hospi-

TABLE 2. Characteristics of the Endoscopic Chorold Plexus
Coagulation and Ventriculoperitoneal Shunt Groups®

ECPC VPS

(n=10) =y  Plalue

Sex (M/F) 37 1/6
Gestational age (mo) 716 3623
Age at surgery (d) 114 £ 166 135+ 83
Time of surgery (min) 47+ 4 34+3
Costs per patient (US$) 1414 £537 3424+ 1418 0244
Hospitalization time (d) 3317 31+18

T ECPC, endoscopic chomid plaxus coagulation; VPS, ventriculo peritoneal shunt.
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TABLE 2. Head Circumference Progression in Endoscopic
Choroid Plexus Coagulation Group®
Patient HC, cm (percentile)
No.  surgery 2 mo 6mo 9 mo 12 mo
1 42(=90) 35(<100 35(<10) 36 (<100 36 (<10)
2 42(>90)  40(25-50) 40(<10) 41 (<100 41 (<10)
B 40 (75-90) 38 (<10} 38(<10) 39 (<10) 39 (<10}
4 53(>50)  52(»90) 52(»90) 53 (=50) 53 (>90)
5 53 (>90) 43 (=90)  48(90) 43 (75-90) 43 (50-75)
[} 43 (=90) 41(25) 42010-25) 43 (<10}
7 42 (90) 41(25) 41(<10) 41 (<10)
&b 45 (=90) 46 (=90)  47(75) 57 (>90)
9 42(50-75) 42(<10) 45(10-25) 47 (25)
10°

“HC, head circumfaranca.

B patient underwent ventriculoperitoneal shunt placement 3 months after endo-
scopic choraid plexus coagulation.

< Patient undarwent ventriculo paritoneal shunt plac ement; endoscopic procedure
was not possible.

TABLE 4. Head Circumference Progression in
Ventriculoperitoneal Shunt Group=
Patient HC, cm (percentile)
No. Surgery 3 mo 6mo 9 mo 12 mo
1" 56 (=90) 53 (>90) 54 (=90) 54 (>90) 55 (>90)
12 41(25-50) 40(<10)  40(<10) 41 (<100 42 (<10)
13 58 (>90) 45 (90) 46 (50-75) 47 (50-75) 47 (25-50)
14 53(>80)  50(»90)  501(90)
158 54(>90)  58(>90)
16 421(25) 39(<10)  39(<10)
170 38(50-75) 37 (<100 38(<10) 38 (<10} 40 (<10)

“HC, head circumfaranca,
® patient undarwant shunt ravision.

talization time was similar for the 2 groups: 3.3 days for the ECPC
groupand 3.1 days for the VIS group (P=.957) (Table 2). There
were 4 readmissions in the VPS group for VPS revisions and 1
readmission in the ECPC group (VPS placement in patient 8).

The mean cost per patient in group 1 (ECPC) was $1414,
including the costs of read missions and VPS placement in case of
failure. The mean cost per patient in group 2 (VPS) was $3424,
including the cost of readmission and VPS exchanges (7 =.0244)
(Table 2).

DISCUSSION

Congenital hydrocephalus is the second most common con-
genital brain malformation after spina bifida, and it results in a
sighificant cost to the health care system.” However, there is no infor-
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mation about hydrocephalus statistics in Brazil. Hydrocephalus
can be broadly defined as a disturbance of formation, flow, or
absorption of CSF that leads to an increase in volume occupied by
this fluid in the central nervous system. In the beginning of the 20th
century, it was believed that the producton of the CSF was restricted
to the choroid plexus, and frequent choroid plexus destruction
was carried out in an attempt to control CSF production and
resolve hydrocephalus ®®!#152422 Choroid plexectomy turned
out to be unreliable as hydrocephalus treatment, and this resulted
in a reappraisal of the physiologic basis of this surgery. Hassin
et al®? initially postulated an extrachoroidal source of CSF, and,
thereafter, many studies demonstrated that the majority of CSF is
tormed at the level of the ependyma. This explains the limited
therapeutic value of choroid plexectomy.'#**%% However, all of
these scientific studies were done in animals with no pathologic
disturbance of CSF equilibrium, which is observed in hydro-
cephalus, and certainly with no substrate resembling hydranen-
cephaly, in which there is an abnormal ventricular system.

Hydranencephaly is a rare postneurulation central nervous sys-
tem malformation defined as total or partial lack of cerebral hemi-
spheres, intact cranium and meninges, and, typically, an enlarged
cranial vault filled with CSE2-5:2¢ [t may be caused by vascular
occlusions, infections, genetic factors, and/or environmental expo-
sure to toxic substances. Generally, there is visual impairment,
lack of growth, deafness, spastic quadriparesis, marked intellec-
tual deficit, and progressive macrocephaly. Prognosis is very poor,
and usually children die before age 1 year2-#23:26

Extreme hydrocephalus or near hydranencephaly shares some of
these clinical characteristics. Sutton et al* believe that the former
pattern of only minimal occipital brain and absent elecuoencephalo-
graphic activity defines true hydranencephaly, whereas the presence
of small amounts of frontal brain tissue associated with electroen-
cephalographic activity seems to represent maximal hydrocephalus,
which has a better outcome when treatment is established.

In both hydranencephaly and near hydranencephaly (maximal
hydrocephalus), the main characteristic is the massive size of the
lateral ventricular system. Both conditions demand prompt treat-
ment as soon as symptoms and/or signs of increased intracranial
pressure appear, which are usually associated with excessive head
growth.' Treatment traditionally has been CSF diversion using
a VDS in an attempt to slow rapid head growth aswell as to relieve
patient discomfort from raised intracranial pressure. VPS dramat-
ically reduces the morbidity and mortality of hydrocephalus, but
it carries many complications, especially in hydranence phalic chil-
dren, who have minimal cerebral mantle, massive ventricles, and
thinned skin over the scalp. These factors predispose the infant
to infection, CSF leak, skin breakdown over the shunt system,
and overdrainage, which may resultin intracranial hematoma ¢
Hence, in this population, an alternative to shunting is desirable.

In the past 2 decades, the use of choroid plexus obliteration or
coagulation for hydranencephaly and near hydranencephaly has
been re-evaluated. Advancements in neuroendoscopy have facil-
itated knowledge of ECPC and have minimized surgery. In small
case series, choroid plexus coagulation or choroid plexectomy has

www.neurosurgery-online.com



been successful in the treatment of hydranencephaly. % In the
present randomized study, the overall success rate in controlling
hydrocephalus by ECPC was 80% using an intent-to-treat analy-
sis (8 successes in the 10 patients randomized to this arm). The suc-
cess rate did not differ from that in the VPS group. There was no
morbidity or mortality related to the endoscopic procedure. The
results of ECPC in this series seem to be better than those reported
in studies of the same procedure for other types of hydrocephalus.
Pople and Ettles® reported a 35% rate of success with ECPC in
104 patients with hydrocephalus. Griffith and Jamjoom® carried
out ECPC in 23 hydrocephalic children, with a 52% success rate
in controlling hydrocephalus. The inferior results of both prior
analyses compared with the current analysis could be related to
the fact that the endoscopic procedure in hydranencephalic and
near hydranencephalic children is made easy because of minimal
brain tissue and lack of a septum pellucidum, such that it is easy
to access the choroid plexus bilaterally. Furthermore, in these chil-
dren, the lack of cerebral parenchyma makes the choroid plexus
the major source CSF production. Witch the cauterization of almost
all of the plexus, the equilibrium of CSF circulation may be estab-
lished with control of head growth.

In infants in Africa, ECPC has been used in association with endo-
scopic third ventriculostomy (ETV) as primary treatment for of
all types of hydrocephalus, and betrer results were achieved than
expected with ET'V or ECPCalone.?”?® In hydranencephaly, the
anatomic landmarks are not as clear as in hydrocephalus, and ETV
may be particularly difficult from a technical standpoint. In this
analysis, with only choroid plexus cauterization, the results were
so good that it would be difficult to expect any better results with
the addition of ETV.

In association with ECPC, Griffith and Jamjoom?® and Pople and
Ettles?® used an artificial CSF perfusion device postoperatively
tor at least 48 hours to cleanse the CSF of high-load protein and
avoid additional damage to the absorption system. However, in
our analysis, the lateral ventricle was simply filled with Ringer’s
lactate art the end of the procedure to avoid cerebral collapse,
mainly in the near hydranencephalic children, and no postoper-
ative infusion was used. It would appear that postoperative infu-
sions are not necessary to achieve a high success rate in the
hydranencephalic and near hydranencephalic population, but
whether or not they add to the success rate in treating other types
of hydrocephalus is not known.

One issue with the introduction of new therapies is the uriliza-
tion of resources. In this analysis, there was no difference in the mean
hospitalization time between the groups treated with ECPC and
WPS, the surgical times were only slightly longerwith ECPC, and
there were reduced costs with ECPC because it avoided the cost
of the VPS device. Furthermore, even during a relatively short
tollow-up period, the VPS group was characterized by a larger
number of readmissions, which added to the overall costs. Hence,
ECPC may be a cost-effective treatment for hydranencephaly and
near hydranencephaly.

The major strength of this study is that it is the first random-
ized prospective study to compare ECPC and ventriculoperitoneal
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shunting for treatment of hydranencephaly and near hydranen-
cephaly. For a relatively rare condition, a significant number of
patients was accrued, and no eligible patients were lost to the
study. On the other hand, no attempt was made to calculate an
appropriate sample size to determine with adequate power whether
or not ECPC was better than ventriculoperitoneal shunting. Thus,
our data should be considered as a pilot randomized trial. Further-
more, the numbers are small, and this limits the ability to iden-
tify outcome differences between the ECPC and VPS groups. The
other major limitation is that the follow-up period is relatively
short, which may underestimate the efficacy of ECPC, since one
might expect more long-term problems requiring further opera-
tions in the shunted group.

CONCLUSIONS

ECPC appears to be an acceptable, and perhaps preferable,
alternative to ventriculoperitoneal shunting for treatment of hydra-
nencephaly and near hydranencephaly. It is a single, definitive,
safe, effective, and economical treatment, which has the poten-
tial benefit of avoiding the known complications associated with
shunting. A more rigidly conducted randomized controlled trial
with a predetermined appropriate sample size, a larger group of
patients, and longer-term follow-up are required to provide stronger
conclusions on the superiority of ECPC.
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