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aceitar o desafio de ser brilhante, sedutora, talentosa, fabulosa?
Na verdade, por que ndo?
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permissao para que nossos amigos possam também manifesta-la.
Quanto mais livres formos, mais livres tornamos aqueles que nos cercam.”
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RESUMO

Introducgao

Hemorragia subaracnéide € um dos mais importantes problemas de saude
publica e causa significativa de morbidade e mortalidade em todo o mundo.
Aneurisma cerebral € a sua principal causa. O tratamento consiste em ocluir o
aneurisma e manter a vascularizagdo nos vasos adjacentes a ele. A clipagem
cirargica foi o tratamento padrao por muito tempo mas com a introdugao das molas
destacaveis a partir de 1995, a embolizagdo com molas destacaveis passou a ser
aceita como alternativa para tratamento. Desde entdo, a embolizagcdo vem se
tornando cada vez mais popular e apresentando avangos na técnica e melhoria do
material embdlico tecnologia dos microcatéteres e no surgimento de novos
equipamentos e de materiais embdlicos mas ainda mantém uma menor taxa de
oclusdo e uma maior taxa de retratamento quando comparadas a clipagem.
Objetivo

Determinar quais caracteristicas dos aneurismas submetidos a embolizagao e
quais caracteristicas disponiveis para escolha das molas destacaveis utilizadas,
influenciam na recanalizagao do aneurisma.
Método

Trata-se de um estudo retrospectivo do tipo caso-controle. O estudo foi
realizado no servigo de hemodinamica do Hospital Sdo Marcos, localizada na cidade
de Teresina-PI, Brasil. Foi revisado a histéria médica do paciente, o procedimento
endovascular realizado e as imagens angiograficas do procedimento e dos controles
dos pacientes incluidos no estudo. As seguintes variaveis foram analisadas: sexo,
idade, rompimento, localizagéo, formato, maior didmetro do aneurisma, tamanho do
colo, relagdo déomus-colo, volumes do aneurisma e da mola, Volume da Densidade
das Molas (VPD), Volume da Densidade da Primeira Mola (1st VPD), Diametro da
Primeira Volta da Primeira Mola (1st LD), Relagéo entre o 1st LD e o Maior Diametro
do Aneurisma (RLAS), uso de técnicas de auxilio, escala de Raymond e
recanalizagdo. Os aneurismas foram avaliados por angiografia imediatamente apds
o procedimento e apds 6 e 12 meses da embolizagdo, com a escala de Raymond.
Os dados obtidos foram analisados no programa SPSS 22.0 (SPSS®, Chicago, IL,

USA). Valores de p < 0,05 foram considerados estatisticamente significante. O



projeto do estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Hospital S&o
Marcos, protocolo n° 1516330.
Resultados

Um total de 174 aneurisma saculares, em 171 pacientes. A maioria dos casos
foram no sexo feminino (85,6%). A idade média foi de 53,7 £ 12,5 anos de idade. Em
94,3% (164) dos casos, os aneurismas estavam localizados na circulagdo anterior.
Dos 174 aneurismas, 67,8% eram rotos e 74,7%, apresentavam formato regular. A
maioria eram pequenos (< 10 mm): 137 (78,7%). A média do maior tamanho do
aneurisma foi de 8,0 + 5,4 mm. O tamanho do colo foi de 3,6 + 1,5 mm. Os volumes
do aneurisma e das molas foram 242,6 + 5534 mm® e 81,1 + 147,3 mm°,
respectivamente. Recanalizacdo ocorreu em 41 casos. Os fatores associados foram
formato irregular, o maior tamanho, o tamanho do colo, razdo démus-colo, o volume
do aneurisma, o didmetro da primeira volta da primeiro mola ser menor que o0 maior
tamanho do aneurisma, o VPD e o 1st VPD. Os valores dos pontos de corte para
recanalizacao foram de 92% para o RLAS, 11% para o 1st VPD e 37% para o VPD.
Concluséo

Fatores associados a taxa de recanalizagédo foram o formato irregular do
aneurisma, o maior tamanho do aneurisma, o tamanho do colo do aneurisma, razao
démus-colo, o volume do aneurisma, o didmetro da primeira volta da primeiro mola
ser menor que o maior tamanho do aneurisma, o VPD e o 1st VPD. A 1st VPD € um
indice recentemente associado a recanalizagdo e este € o primeiro estudo

relacionando o 1st LD a taxa de recanalizagao.

Palavras-chave
Aneurisma Intracraniano; Embolizacdo; Terapéutica; Mola Destacavel, Fatores de

Risco; Falha de Tratamento.



ABSTRACT

Introduction

Subarachnoid hemorrhage is one of the major public health problems and a
significant cause of morbidity and mortality worldwide. Cerebral aneurysm is its main
cause. Treatment consists of occluding the aneurysm and maintaining
vascularization in the vessels adjacent. Detachable coil embolization was introduced
in 1995 and was used as an alternative to the treatment. Since then, an embolization
has become increasingly popular and presenting advances in technique and
improved embolic material, however it still a lower rate of occlusion and a higher
retreatment rate when compared to clipping.
Objective

To determine characteristics of aneurysms that permomed coil embolization
and which features of coils are available to choose in embolization schedule that may
influence the recanalization rate of the coil embolization.
Method

Datas recorded between February 2010 and December 2015 at a single
center (Sao Marcos Hospital — Teresina/Brazil). Aneurysms that performed coil
embolization were included in this study. For the included cases, we retrospectively
reviewed the medical history, endovascular procedure and angiographic aspects,
such as age, sex, aneurysm location, aneurysm rupture, aneurysm shape, maximum

aneurysm size, neck width, dome-to-neck ratio, aneurysm volume (height x length x

width x T11/6 mm3), coil volume (square of primary diameter x length x /4 mm3),
VPD (total coil volume/calculated aneurysm volume x 100 %), 1st VPD (first coil
volume/calculated aneurysm volume x 100 %), 1st LD (<maximum aneurysm size
and =maximum aneurysm size), relation of the first loop diameter of the first coil and
the maximum aneurysm size (RLAS, first loop diameter/maximum aneurysm size x
100 %), the type of assistance technique chosen (stent, balloon or both), the
Raymond scale score at the initial and follow-up angiographies and recanalization.
Ethics approval was obtained from the local institutional review board, and the board
waived the need for patient consent.

Results

A total of 174 saccular aneurysms in 171 patients were evalautade. Mean



patient age of 53.7 + 12.5 years. Women represented 85.6% (149) of the cases. The
aneurysms were located in the anterior circulation in 94.3% of the cases. Of the 174
aneurysms, 118 (67.8%) ruptured. There were 130 (74.7%) aneurysms with a regular

shape. The aneurysms had a maximum aneurysm size of 8.0 + 5.4 mm. The mean

coil volume was 81.1 + 147.3 mm3 . The mean VPD, 1st VPD, 1st LD and RLAS
were 58.9 £ 27.1%, 22.7 £+ 19.7%, 7.3 £ 5.2 mm and 93.1 + 36.3%, respectively. In
41 (23.6%) cases, there was a worsening of angiographic obliteration
(recanalization). The factors associated with recanalization were irregular shape (P =
0.025), maximum aneurysm size (P < 0.001), neck width (P=0.011), dome-to-neck
ratio (P<0.001), aneurysm volume (P < 0.001), first loop diameter of the first coil
smaller than the maximum aneurysm size (P=0.002), VPD (P<0.001) and 1st VPD
(P<0.001). The cut-off values calculated for recanalization were 92% for RLAS, 11%
for 1st VPD and 55% for VPD.
Conclusion

Factors associated with recanalization rate werw the aneurysm irregular
shape, the largest aneurysm size, the aneurysm neck size, the domus-neck ratio, the
aneurysm volume, the diameter of the first loop of the first spring smaller than the
largest aneurysm size , the VPD and the 1st VPD. A first VPD was recently
associated with recanalization and this is the first study that to associated the 1st LD
and the rate of recanalization.
Keywords
Intracranial Aneurysm; Embolization, Therapeutic; Coil; Risk Factors; Treatment

Failure.
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Aneurisma intracraniano é definido como uma dilatagao localizada e anormal
de uma artéria cerebral associado a atenuacdo da parede do vaso. Podem ser
classificados de acordo com a morfologia, tamanho, localizacdo e etiologia®?. A
maioria dos aneurismas intracranianos é classificados como verdadeiro pois contém,
na sua parede, todas as camadas de um vaso normal. Ja nos falsos ou pseudo
aneurismas, ocorre o aumento do didmetro externo do segmento anormal da artéria,
sem aumento do lumen do vaso; ou seja, ndo apresentam todos os componentes da
parede de um vaso normal. Estes pseudoaneurismas s&o raros dentre os vasos
cerebrais®.

Os tipos basicos de aneurismas intracranianos sio: sacular, fusiforme e o
dissecante. Ocorrem de forma solitaria em 70-75% dos casos e, usualmente, estao
localizados no poligono de Willis. Geralmente, desenvolvem-se espontaneamente;
no entanto, os aneurismas podem estar associados a traumas, infec¢des, tumores
ou outras lesdes vasculares'. A patogenia dos aneurismas espontaneos ainda nao
esta totalmente compreendida. Fatores enddgenos, tais como hipertensao arterial,
relagbes anatdbmicas especiais no poligono de Willis, condicbes que alterem o fluxo
sanguineo, e fatores exogenous, tais como tabagismo, alto consumo de alcool e
medicagbes contraceptivas ou anticoagulantes, estdo associados com a ocorréncia
de aneurismas cerebrais®. As alteracdes hemodinamicas que acarretam lesdo
vascular - como a aterosclerose, vasculopatias e estados de alto fluxo - s&o as
causas mais comuns do aparecimento de aneurismas. Trauma, infeccdo, abuso de
drogas e neoplasias sdo causas menos frequentes™*.

Outra forma de classificacdo dos aneurismas cerebrais € quanto ao seu
rompimeto. Os aneurismas nao-rotos sdo aqueles aneurismas que nio apresentam
histéria recente ou tardia de sangramento para o espago subaracdide — a chamada
hemorragia subaracnéide’?. Existe grande variagao nos valores da prevaléncia dos
aneurismas nao-rotos; tal fato pode ser explicado por fatores como a natureza e
critérios internos dos estudos, caracteristicas populacionais (idade e nacionalidade),
fatores genéticos e estilo de vida. Uma revisdo de estudos epidemioldgicos mostrou
que a prevaléncia foi, em média, 0,4% nos estudos retrospectivos de autdpsia e
3,6%, nos prospectivos; 3,7% em estudos retrospectivos de angiografia e 6%, nos
prospectivos®. Em resumo, a variagdo foi menos de 1% até 9% de prevaléncia de
aneurismas nao-rotos.

Aneurismas rotos sao aqueles que apresentaram algum episodio de
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hemorragia subaracndide que, por sua vez, € a ocorréncia mais temivel no paciente
com aneurisma intracraniano devido a sua elevada morbimortalidade'?®®. A maioria
dos aneurismas intracranianos permanece indetectavel até o momento da ruptura,
sendo a hemorragia subaracndéide a apresentagao inicial mais comum. Cefaleia de
inicio abruto e de grave intensidade, frequentemente relatada como “pior dor que ja
sentiu na vida”, é tipica da hemorragia subaracnoéide. Pode ou nao ser associada
com breve perda de consciéncia, nauseas e vomitos, déficits neurolégicos e
meningismo®®. Sao chamados de aneurismas incidentais aqueles aneurismas
encontrados inesperadamente em pacientes em investigagao de outras patologiasz.

Hemorragia subaracnéide € um dos mais importantes problemas de saude
publica e causa significativa de morbidade e mortalidade em todo o mundo®. Sua
incidéncia aproximada no mundo é de 9,1 casos para cada 100.000 pessoas por
ano'’. No Japéo e Finlandia, divergindo da média mundial, a incidéncia pode chegar
a 22 e 17 casos para cada 100.000 pessoas por ano, respectivamente'"'?. Sua
incidéncia aumenta linearmente com o aumento da idade, sendo que a idade média
de apresentacdo esta entre os 50-60 anos. Além disso, mulheres apresentam 1,6
vezes mais chances de serem acometidas pelo sangramento do que os homens.
Sua taxa de mortalidade é bastante elevada®®'®'*. Quando se analisa a taxa de
mortalidade cumulativa em relagao ao tempo, observa-se 25-30% de mortalidade no
primeiro dia; 40-45%, na primeira semana; 50-60%, no primeiro més e 65% no
primeiro ano. Além disso, aproximadamente 12% dos pacientes com hemorragia
subaracnéide morrem antes de receber atengdo médica’"®.

Independente do progresso no tratamento médico e neurocirurgico dos
pacientes com hemorragia subaracndéide por aneurismas rotos, até um sexto dos
sobreviventes apresentam sequelas clinicas graves?’. A mortalidade e o prognéstico
funcional da hemorragia subaracnéide sao determinados por fatores como condigéo
neurologica do paciente na admissao hospitalar, a gravidade do sangramento inicial
na tomografia, idade, localizagdo do aneurisma, antecedente de hipertensao arterial
e etilismo crénico™ .

Os aneurismas intracranianos podem ser tratados usando técnicas diretas de
oclusdo tais como a clipagem cirurgica, a abordagem endovascular ou a combinagao
de estratégias endovasculares e cirurgicas, ou técnicas indiretas, tais como a
revascularizagdo ou a oclusédo do vaso portador do aneurisma. A melhor estratégia

de tratamento é decidida pelo time de cirurgides neurovasculares e endovasculares



26

e deve se adequar ao paciente, ao aneurisma e a experiéncia do servico?'?2. O
objetivo do tratamento € ocluir o aneurisma e manter a vascularizagdo nos vasos
adjacentes a ele. O tipo de abordagem do aneurisma ird depender da localizagdo do
aneurisma, relagées do aneurisma com o cranio e com estruturas adjacentes, sua
morfologia (dire¢do do fundo ou démus do aneurisma, tamanhos do aneurisma e do
seu colo), vasos aferentes, eferentes e colaterais; além das condi¢des clinicas do
paciente e presenca de equipamentos e profissionais qualificados para realizacado de
um ou outro procedimento®'?2,

A clipagem cirurgica foi, por anos, o tratamento padrdo para aneurismas
cerebrais. Com a introducdo das molas destacaveis de Guglielmi (Guglielmi
Detachable Coils - GDC) em 1995, a embolizagdo do aneurisma com molas
destacaveis foi aceito como uma alternativa valida para tratamento. Inicialmente,
havia indicacbes restritas para a embolizagdo com molas, mas com o maior
conhecimento e aprimoramento da técnica e dos materiais, as indicagées foram se
ampliando e tornaram a embolizacdo o procedimento mais utilizado para o

tratamento de aneurismas intracranianos®>%°.

Atualmente, as recomendacdes
existentes se referem principalmente para os aneurismas que apresentaram
sangramento; ainda permanecendo incertas as indicagbes para os aneurismas nao-
rotos?"%2. No geral, naqueles aneurismas que apresentem condigdes de ser tratados
por ambos os métodos (clipagem ou embolizagéo), prefere-se a embolizagdo pela
baixa comorbidade associada e eficacia semelhante. Fatores que favorecem a
clipagem cirdrgica do aneurisma: pacientes jovens, presenga de hematomas
intracranianos com efeito de massa, aneurismas localizados na artéria cerebral
média e artéria pericalosa, aneurismas de colo largo ou com anatomia desfavoravel
a embolizacio e presenca de ramos vasculares provenientes do saco aneurismatico.
N&o significa que pacientes idosos ndo possam ser submetidos a clipagem; deve-se
levar em consideracéo condicdes clinicas e fisicas do paciente para tomar a melhor
decisao®'?*.

Desde seu desenvolvimento, a embolizacdo dos aneurismas intracerebrais
com molas destacaveis vem se tornando cada vez mais popular devido,
principalmente, aos avangos na tecnologia dos microcatéteres e no surgimento de
novos equipamentos e de materiais embolicos?*?’. Em muitos servicos médicos, a
embolizacdo é o tratamento de escolha para o tratamento de aneurisma. Sua maior

vantagem relatada é a recuperacédo clinica mais rapida quando comparada com a
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clipagem. Essa credibilidade foi conseguida, principalmente, apds varias publicagbes
comprovando (inclusive com revisbes sistematicas com metandlise) seus bons
resultados®"

No entanto, apesar desses bons resultados, os aneurismas submetidos a
embolizacdo com molas destacaveis ainda apresenta incidéncia de ressangramento
tardio maior que a clipagem cirurgica (2,9% e 0,9%, respectivamente) e uma menor
taxa de oclusdo completa do aneurisma que os aneurismas submetidos a clipagem
(58% e 81%, respectivamente)®?°. O estudo Cerebral Aneurysm Rerupture After
Treatment (CARAT) compara taxas de resangramento em pacientes tratados ou
com embolizagdo com molas destacaveis ou com clipagem cirurgica apds um
primeiro episddio de hemorragia subaracnoide. Este estudo mostrou que o
resangramento apdés ambos os tratamentos é raro apds o primeiro ano, mas quando
ocorre, € mais comum nos pacientes submetidos a embolizagdo que naqueles
submetidos a clipagem27 e que o grau de oclusdo do aneurisma apés o tratamento
inicial € um forte preditor do risco de sangramento em pacientes que ja foram
apresentaram episddio de hemorragia subaracnoide®®. Estes fatos justificam a
tentativa de conseguir a completa obstrugdo do aneurisma durante o procedimento
de embolizacdo com molas destacaveis.

Com o objetivo de superar essas deficiéncias, diversos estudos tem sido
conduzidos para esclarecer fatores relacionados a recorréncia do aneurisma apos
tratamento com embolizacdo. Atualmente, o tamanho do aneurisma, o tamanho do
colo do aneurisma, a relagdo démus-colo, a escala de Raymond imediatamente
ap6s a embolizagéo, a localizagdo e o Volume da Densidade de Molas (Volume
Packing Density - VPD) séo fatores associados a recanalizagdo do aneurisma
tratado com embolizagdo?®**. Alguns estudos consideraram necessario conseguir
valores do VPD entre 20 e 24%, para evitar a recanalizagdo do aneurisma 2229343%,

Em 1999, o sistema de saude publico brasileiro incluiu a embolizacdo como
parte do tratamento de rotina em varios centros, porém com restricdo do numero de
molas que podem ser utilizadas no tratamento de cada lesdo. Inicialmente este
numero era de 6 a 12 molas e, a partir de 2010, esse numero foi reduzido para até
10 molas. Alguns autores afirmam que essa atitude pode provocar o tratamento
inadequado de varios aneurismas devido a oclusdes inadequadas®.

A escolha da quantidade e de caracteristicas das molas utilizadas durante o

procedimento de embolizagdo depende principalmente do julgamento do médico que
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realiza o procedimento. Ainda ndo ha orientagdes objetivas para a escolha dessas
molas durante o procedimento de embolizacdo. Portanto, determinar quais as
caracteristicas das molas que podem ser utilizadas na programagdo da

embolizacdo, é essencial para continuar com o processo de melhoria do método.
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2.1 EMBRIOLOGIA DOS VASOS CEREBRAIS

O suprimento sanguineo cerebral é fornecido por dois pares de artérias
carétidas internas e vertebrais, conectados pelo poligono de Willis. Durante o
fechamento do tubo neural, o endotélio primordial contendo sangue €& formado.
Todas as artérias, veias e capilares sdo derivados dele. Aproximadamente com 30
dias de formacéo, o plexo venoso primordial, a veia primordial e trés arcos aorticos
estdo presents no embrigo®’°. As artérias carétidas internas sdo as primeiras a se
desenvolverem, seguido da artéria comunicante posterior, o ramo caudal da artéria
cardtida interna, as artérias basilar e vertebrais, artéria cerebral principal e,
finalmente, a artéria comunicante anterior, completando o poligono de Willis®"°,
Bilateralmente, as artérias longitudinais sdo formadas e se conec-tam com a artéria
carétida interna pelas artérias trigeminal, 6tica e hipoglossal, que devem permanecer
apenas na fase intrauterina. Inicialmente, a artéria co-municante posterior fornece a
maior parte do suprimento sanguineo. Canais anastomoéticos unem as duas artérias
longitudinais, iniciando a formacdo da artéria basilar. As artérias que unem a
circulagao anterior e posterior sdo gradualmente eliminadas, podendo algumas delas
se tornar persistente. A artéria trigeminal persistente é a anastomose carétida-basilar
primitiva mais comum nos adultos, com incidéncia de 0,1 a 1,0%>"°.

Os capilares ao nivel dos hemisférios cerebrais iniciam sua formagao por
volta da quinta semana e, mais precocemente, no tronco cerebral®’**. Com cinco
semanas, muitas das artérias definitivas ja estardo presente e iniciardo suas
mudancgas para a forma definitiva. No final do periodo embrionario, uma rede anular
de artérias leptomeningeas surgem de cada artéria cerebral media para irrigagao
dos hemisférios cerebrais em desenvolvimento. De forma semelhante, bracos
meningeos que se originaram das artérias basilar e vertebrais, abragam o tronco
cerebral e o cerebelo. Entdo, artérias paramedianas e circunferenciais longas e
curtas podem ser diferenciadas, tanto supra como infratentorialmente. Os primeiros
vasos penetram no telencéfalo por volta da sétima semana de gestagao, formando
um plexo subventricular por volta da 12 semana. Os ramos paramedianos da artéria
cerebral anterior tem um trajeto curto antes de adentrar o parénquima encefalico,
enquanto as artérias circunferenciais apresentam um percurso maior na superficie
cerebral. Na 16% semana de gestacdo, as artérias que formam o poligono de Willis,

cerebrais anteriores, cerebrais média e cerebrais posteriores ja estdo bem
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Figura 1. Esquema anatémico tridimencional mostra vascularizagao por volta da quarta semana de
gestacdo. E demonstrada a relagdo entre as bolsas faringeas (1-4) e os arcos adrticos em
desenvolvimento (I-IV). O terceiro, o quarto e o sexto arcos (linhas sélidas) aparecem. O primeiro e o
segundo arcos plexiformes regridem (linhas pontilhadas. As artérias carétidas internas (ICA)
primitivas sdo formadas a partir da continuagcdo cefdlica das aortas dorsais (DAs) enquanto as
artérias carétidas comuns derivam da aorta ventral (VA) e dos terceiros arcos. Fonte: Osborn AG. O
arco aortico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro:
Revinter, 2002. pp 1-455%.
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Figura 2. Esquema anatémico tridimencional com aproximadamente cinco semanas de gestacdo. E
demonstrado o desenvolvimentoe das artérias neurais longitudinais plexiformes pareadas (setas
pretas solidas). As artérias vertebrais (setas abertas) se formam como anastomoses longitudinais
entre as sétimas artérias intersegmentares cervicais. As conexdes proximais entrea as artérias C1-6 e
a aorta dorsal (DA) estao regredindo. Esses vasos sdo os precursores da circulagéo vertebrobasilar.
Nesse estagio, varias conexdes temporarias também se forma entre a circulagdo vertebrobasilar em
desenvolvimento e as artérias carétidas. No sentido cefalocaudal, essas artérias sdo a trigeminal (T),
a otica (O), a hipoglossa (H) e as artérias intersegmentares pré-atlantais (P). Essas anastomoses
transitorias regridem a medida quw as divisbes caudais das artérias carétidas internas (ICA) se
anastomosam com as extremidades caudais das artérias neurais longitudinais e formam as futuras
artérias comunicantes posteriors (linha pontilhada com setas curvas). Os brotos das artérias carétidas
externas (ECA) a partir das artérias carétidas comuns (CCA) também sdo demonstradas. Esses vao
anexar os remanescentes do primeiro e do segundo arcos (artérias soélidas pretas). Aorta ventral
(VA). Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2
nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp.1-455.
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estabelecidas. Durante o estagio de periodo fetal, as artérias leptomeningeas recém
formadas aumentam em tortuosidade, tamanho e niumero de ramos. O padrao de
ramificagdo se completa durante a 282 semana de gestacéo®’ .

Os ramos perfurantes leptomeningeos passam para o parénquima como
ramos cortical, medular e estriatal. Os vasos corticais suprem o cortex cerebral via
ramos curtos, enquanto os ramos medulares suprem a substancia branca profunda.
Os ramos estriatais penetram no cérebro via substancia perfurada anterior e irrigam
0s ganglios da base e a capsula interna. Estes ramos também crescem préximos
aos ventriculos e junto com ramos da tela coroideia. Eles irrigam a zona ventricular
da matriz germinativa. Os capilares intracorticais continuam crescendo até apos o
nascimento®°. No cérebro fetal, a densidade dos capilares & muito maior na zona
ventricular do que no cortex até a 172 semana. Apos a 25% semana, a vascularizagdo
aumenta nas areas corticais. Gradualmente, as areas supridas pela artéria cerebral
média tornam-se predominantes quando comparadas as areas irrigadas pelas
artérias cerebrais anterior e posterior. Por volta da 32-34® semana de gestacgao, a
zona ventricular involui e o cértex cerebral adquiri um complexo padrao de giros com
aumento do suprimento vascular’’™°. Essas mudancas no padrdo da circulagdo
cerebral sdao de grande importancia na patogénese e distribuicdo de lesdes
hipoxico/isquémicas no desenvolvimento do cérebro humano®’°.

Nos récem-nascidos pré maturos com idade gestacional de 22-30 semanas,
0S vasos periventriculares e vasos da matriz germinativa sdo particularmente
vulneraveis a asfixia perinatal. Danos a esses vasos frequentemente causam lesdes
hemorragicas locais. Nos prématuros com idade entre 30-34 semanas, a substancia
branca fetal apresenta maior vulnerabilidade as injurias hipoxico-isquémicas,
levando a leucomalacia periventricular, resultando, frequentemente, a infartos e
cavitacdes® .

Os plexos durais associados as veias precardinais comecam a se modificar
para formar os varios seios durais ao redor do cérebro. Os canais venosos
definitivos surgem a partir de uma rede vascular definitiva posteriormente a
formagdo das artérias. Além disso, as complexas anastomoses venosas séo
essenciais para facilitar ajustes para as grandes mudangas no ambiente cerebral

durante este grande periodo de crescimento®°.
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Figura 3. Diagrama de vascularizagdo craniocervical fetal com aproximadamente seis semanas de
gestagdo. As artérias carétidas externas (ECA) surgem das artérias carétidas comuns (CCA). As
divisbes caudais das ICA, futuras artérias comunicantes posteriores (PCoA, setas), juntasm-se as
partes das artérias neurais longitudinais plexiformes. As artérias vertebrais se originam das sétimas
arterias intersegmentares cervicais (C7). As conexdes temporarias entre as artérias carétidas e
artérias longitudinais plexiformes regridiram (linhas pontilhadas). Aorta dorsal (DA). Os algarismos
romanos indicam os arcos aodrticos embrionarios. Fonte: Osborn AG. O arco aértico e os grandes

vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002 pp 1-455
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Também por volta dos 30 dias de gestacéo, os plexos venosos primordiais e
as veias primordiais sao formadas. Segue-se a formacédo de trés hastes durais,
relativamente constantes e localizadas nas regides anterior, média e posterior; que
drenam o fluxo sanguineo para o seio primordial primario. Em seguida, os canais
venosos durais tornam-se mais laterais a medida que os hemisférios cerebrais e
cerebelares primitivos se expandem e a vesicula optica cresce. O seio primordial
primario € substituido por uma anastomose secundaria, o seio sigmaéide. Além disso,
o seio transverso primitivo é formado. Proximo ao 51° dia de gestagéo, o sistema
jugular externo surge. A maior parte do sistema nervoso, exceto o bulbo, drena para
a juncdo dos seio sigmoide e seio transverso primitivo. O sistema drenagem
intracerebral de Galeno surge do crescimento acelerado das eminéncias
ganglidnicas. As mudangas venosas subsequentes dependem, em grande parte, da
expansdo dos hemisférios cerebrais e cerebelares e da ossificagcdo do cranio,

posteriormente®’°.

2.2 ANATOMIA DAS ARTERIAS CEREBRAIS

2.2.1 Arco aédrtico

A aorta surge do coragdo e emerge do pericardio no mediastino superior;
onde forma a aorta ascendente, anterior a traquéia, ao nivel do manubrio ester-nal.
Do arco ascendente, surgem trés ramos principais: tronco braquiocefalico, artéria
cardtida comum esquerda e artéria subclavia esquerda. O fronco braquiocefalico
dirigi-se superior e obliquamente para direita antes de se bifurcar em artéria carétida
comum direita e artéria subclavia direita, atras da jungdo esternoclavicular. As
artérias vertebrais emergem em frente a posigdo da origem da artéria mamaria
interna, bilateralmente; sendo que em 5% dos casos, a artéria vertebral esquerda
pode nascer diretamente do arco aértico®”****®. Os ramos adicionais que surgem das
artérias subclavias incluem a artéria cervical ascendente, tronco tireocervical e
tronco costocervical. A identificacdo destes ramos tém importancia na avaliagao de
patologias envolvendo regido inferior do pescogo, vértebras cervicais e toracicas

altas e medula espinhal®'>%¢.
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Figura 4. A - Diagrama de vascularizacao craniocervical fetal com sete semanas de desenvolvimento.
O arco e os grandes vasos se aproximam de suas formas definitivas. Os quatos e os sextos arcos
aorticos estdo sofrendo uma remodelagédo para suprir sangue as extremidades superiores. A parte
dorsal distal da aorta dorsal direito até origem da artéria subclavia (SCA) regride (linhas pontilhadas),
permanecendo conectada ao quarto arco direito. O terceiro e o quarto arcoss direito estdo formando o
tronco braquiocefalico; o quarto arco esquerdo torna-se o arco aértico definitivo. As seis primeiras
artérias intersegmenares cervicais tornaram-se as artérias vertebrais definitivas (VA); as artérias C7
dilataram-se para se tornar parte das SCAs em desenvolvimento. As artérias neurais longitudinais
fundem-se na linha média para formar a artéria basilar definitive (BA). B — Esquema anatomico
mostra a vascularizagdo com oito semanas. O arco definitivo e os frandes vasos formaram-se e se
aproximam de sua configuragao final. O tronco pulmonar permanece conectado a aorta descedente
por intermédio do ducto arterial (linhas pontilhadas). Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes

vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455.
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2.2.2 Artérias vertebrais

As artérias vertebrais ascendem posterior a artéria carétida comum, entre os
musculos longus colli e escaleno anterior, adentrando o forame transverso ao nivel
da sexta vértebra cervical. Elas permanecem no forame transverso das vértebras
cervicais entre a sexta e a segunda vértebras. Apds sair do forame transverso de
C2, a artéria segue posterolateralmente em relaggo a C2 e, entao,
posteromedialmente entre C1 e o osso occipital, antes de entrar no forame
magno®’%*® A artéria vertebral cervical emite pequenos ramos para irrigar os
corpos vertebrais e a musculatura adjacente. Em quase metade das vezes, a artéria
vertebral esquerda é dominante (mais calibrosa e responsavel pela maior parte do
fluxo sanguineo da fossa posterior); enquanto a direita € dominante em 25% das
vezes>"3%* No restante dos casos, ndo ha lateralizagdo nem quanto ao calibre nem
quanto ao fluxo. Existem anastomoses, em muitos niveis, com a artéria carétida
externa, tronco tireocervical e tronco costocervical®’2%4¢.

As artérias vertebrais atravessam a duramater ao nivel do forame magno e,
entdo, se unem para formar a artéria basilar. A artéria cerebelar pdsteroinferior
(usualmente denominada PICA) é o maior ramo da artéria vertebral e a maior das
artéria que irriga o cerebelo e, usualmente, surge proximo da origem da artéria
basilar. Pode ser um tronco unico ou duplicado e, ocasionalmente, a artéria vertebral
pode terminar como PICA*"*%%_ Seu tronco principal é divido em quatro segmentos:
o primeiro ou bulbar anterior, tem trajeto posterior e lateral dentro da cisterna bulbar,
curvando-se em volta da extremidade inferior da oliva. O segundo seguimento ou
bulbar lateral se continua posteriormente na fissura cerebelobulbar.

Esse segmento faz uma alga cauldamente na superficie lateral do bulbo. O
terceiro segmento ou bulbar posterior comeg¢a quando a artéria atinge a margem
posterior do bulbo e ascende por tras do véu medular posterior. O segmento
supraamigdaliano (quarto trecho) representa a segunda alga ou porgdo craniana
(porgao terminal da artéria), quando esta segue sobre a amigdala cerebral. A artéria
espinhal posterior frequentemente nasce da artéria vertebral ao nivel do bulbo ou
pode nascer da PICA, seguindo posteriormente. As artérias cervical anterior,
intercostais posteriores e lombares podem contribuir com suprimento sanguineo

para a artéria espinhal posterior em seus respectivos niveis. A artéria espinhal
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Figura 5. Diagrama do arco adrtico normal e seu padrédo mais comum de ramificacdo é mostrado a
esquerda. 1- tronco braquioceflalico (artéria inominada); 2- artéria subclavia direita; 3- artéria carétida
comum direita; 4- artéria vertebral direito; 5- artéria carétida comum esquerda; 6- artéria subclavia
esquerda; 4- artéria vertebral esquerda. Os diagramas esquematicos das variantes frequentemente
encontradas do arco aodrtico sdo mostrados a direito. A — origem comum das artérias inominada e
carétida comum esquerda (seta); B — origem da artéria carétida comum esquerda (seta) da artéria
inominada; C — origem da artéria vertebral esquerda (seta) diretamente do arco adrtico; D — artéria
subclavia direito aberrante (setas) originando-se diretamente do arco como o quarto e ultimo grandes
vasos. Fonte: Osborn AG. O arco aértico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2
nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455°.

anterior nasce da extremidade distal da artéria vertebral e desce anterior ao bulbo e
irriga a regido da medula espinhal ao filo terminal. A artéria meningea posterior
surge da parte cervical da artéria vertebral e irriga 0 osso e a duramater da fossa
posterior’” %% A artéria vertebral pode ser dividida em quatro segmentos conforme
seu trajeto: extradsseo ou V1, da sua origem até a entrada nos forames vertebrais;
foraminal ou V2; extravertebral ou V3, até sua passagem pela duramater; e

intradural ou V4.
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Figura 6. Desenhos anatdbmicos mostrando os segmentos da parte proximal da artéria vertebral
(AVert). A- Incidéncia perfil. B — Incidéncia antero-posterior. C- Incidéncia submentovértice. C1-
primeira vértebral cervical; C2 — segunda vértebra cervical. 1- segmento extra-6sseo (V1);, 2-
segmento foramina (V2); 3- segmento extravertebral (V3); 4-segmento intradural (V4); 5- posigao
aproximada do cdndilo occipital (linhas pontilhadas). Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes

vasos. In: Angiografia Cerebral Diagndstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455%.

2.2.3 Artéria carétida comum

A artéria cardtida comum segue cranialmente dentro da bainha carotidea
juntamente com a veia jugular interna, o nervo vago e nervos cervicais.
Normalmente, ndao emite ramos antes da bifurcacdo. Na sua extremidade, dilata-se
para formar o bulbo carotideo e bifurca-se, geralmente ao nivel da cartilagem

tireoidea e osso hidideo, em artérias carétidas interna e externa®’ %46,
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2.2.4 Artéria carétida externa

A artéria cardtida externa € um dos ramos da bifurcagao da artéria carétida
comum no pescogo e irriga a face, o couro cabeludo e duramater; além de possiveis
contribuicdes para o parénquima cerebral e conteudo da orbita. Seus ramos
apresentam grandes variagdes, mas verdadeiras anomalias sao raras; como por
exemplo, a n&o bifurcagdo da artéria carétida comum. A artéria carétida externa
segue anteriormente de sua posi¢ao inicial, ao longo da parede lateral da faringe e
passa por baixo do ventre posterior dos musculos digastrico e estiloidideo,
penetrando na fascia da parétida®’-3%¢.

Dentre as varias alternativas para esquematizar os ramos da artéria carétida
externa, o mais difundido é sua divisdo em ramos anterior e posterior. Os ramos
anteriores, de proximal para distal, sédo: artérias tireoidea superior, lingual e facial.
Os ramos posteriores, também de proximal para distal, sdo: faringea ascendente,
occipital e auricular posterior. O fim da artéria carétida externa ocorre quando esta
se bifurca em artérias maxilar interna e temporal superficial’’>**®.

A artéria tiredidea superior é, geralmente, o ramo mais anterior e mais
proximal da artéria carétida externa. Esta artéria também pode surgir da bifurcagao
da carétida ou da propria artéria cardtida comum. Cursa inferolateralmente a
glandula tiredide irrigando seu polo superior e a laringe. Existe uma extensa rede de
colaterais entre a artéria contralateral e com a artéria tiredidea inferior (que se
origina do tronco tireocervical) *"294¢,

A artéria faringea posterior € o primeiro ramo posterior da artéria carétida
externa. Seu tronco principal cursa paralelamente a artéria carétida interna. Um de
seus varios ramos, pequeno mas clinicamente importante, € o ramo neuromeningeo
que irriga duramater e pares cranianos baixos. Existe uma extensa rede de
anastomoses entre a artéria faringea posterior e a vascularizagédo intracraniana,
como as anastomoses entre as artérias meningea média e artérias meningeas
acessorias; e entre o sistema corotideo interno e a artéria timpanica. Ela também
apresenta anastomoses com a artéria vertebral através a artéria do arco
odontoide®” %% Estas anastomoses s&o de extrema importancia para programacao
de embolizagao de patologias, como tumores e fistulas“®.

A artéria lingual nasce da superficie anterior, curva-se superiormente e segue

anteriormente, ao longo do osso hidide e profundamente no musculo hipoglosso.
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Irriga a lingua ipslateralmente, a glandula sublingual, a faringe e o musculo hidide.
Pode, ocasionalmente, surgir de um tronco comum com a artéria facial. Uma
caracteristica dessa artéria nas angiografias € o formato em “U” nas visées antero-
posterior e lateral®’%4¢,

A artéria facial é o terceiro ramo anterior da artéria carétida externa. Ela sobe
ao longo do musculo constrictor superior, passa profundamente aos musculos
estiloidideo e digastrico, e curva-se sobre a glandula submandibular. Cruza
anteriormente a mandibula e emite a artéria submental, inferiormente, que ira suprir
o0 assoalho da boca e a glandula submandibular. A artéria facial e seus ramos
superiores seguem obliquamente na face irrigando os labios, face, palato, faringe e
assoalho da cavidade nasal antes de terminar na artéria angular, préximo ao canto
medial do olho®"3%-%¢,

A artéria occipital € o segundo ramo posterior da artéria carétida externa,
originando-se do lado oposto a artéria facial. Ela passa abaixo do ventre posterior do
musculo digastrico e do musculo esternocleiodomastdide, promovendo a irrigagao
destes musculos. Segue no subcutaneo da regido posterior do couro cabeludo
irrigando a pele, musculos e duramater da fossa posterior®’*®; e curva-se sobre a
glandula submandibular. Cruza anteriormente a mandibula e emite a artéria
submental inferiormente, para suprir 0 assoalho da boca e glandula submandibular.
Ramos musculares proeminentes promovem anastomoses entre as artérias occipital
e vertebral*”3%%¢,

A artéria auricular posterior origina-se da regido posterior da artéria carétida
externa logo acima da artéria occipital. Pode também nascer de um tronco comum
com a artéria occipital. Seu ramo estilomastoideo entra no forame estilomastoideo
irrigando o nervo corda do timpano, cavidade timpénica, mastdide e canais
semicirculares. Outro ramo, o ramo auricular, supre o couro cabeludo, o pavilhdo
auricular e canal auditivo externo. A artéria estilomastéidea promove anastomoses
com ramos petrosais da artéria meningea média>"?%°.

Ao nivel da glandula pardétida, a artéria carétida externa termina bifurcando-se
na artéria maxilar interna e artéria temporal superficial. Esta segue cranialmente e se
divide em ramos frontal e parietal. A artéria temporal superficial € uma artéria
primariamente cutédnea e irriga os dois tergos anteriores do couro cabeludo, cranio e
musculatura; além de porgdes da glandula parétida, orelha e articulagdo témporo

mandibular®’***®_ Pequenos ramos realizam anastomoses com ramos das artérias
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maxilar e facial.

A artéria maxilar interna segue profundamente ao colo da mandibula e entra
na fossa infratemporal. E comum sua passagem horizontalmente entre as cabecas
medial e lateral dos musculos pterigoides e através da fissura pterigomaxilar, dentro
da fossa pterigopalatina®”***®. Divide-se a artéria maxilar em trés segmentos em
relagcdo a sua posigao em relagdo ao musculo pterigdide. O primeiro segmento da
origem a artéria alveolar inferior, que se estende inferiormente junto com o nervo
mandibular pelo forame mandibular. As artérias meningeas média e acessoria
passam através dos forames espinhoso e oval, respectivamente. Na angiografia, os
ramos meningeos podem ser diferenciados dos ramos do couro cabeludo por ter um
trajeto mais retilineo que tortuoso. A artéria meningea média pode variar de tamanho
e pode, as vezes, dar origem ou originar-se da artéria oftdlmica. O primeiro
segmento da artéria maxilar interna da origem a artéria auricular profunda e artéria
timpanica. Do segmento pterigdide (médio), originam-se as artérias massetérica,
bucal e temporal profunda. O terceiro segmento ou esfenopalatino, envia ramos para
0 ganglio piterigopalatino e termina em diversos ramos que irrigam a cavidade nasal,

septo nasal e alvéolos®'>%4¢.

2.2.5 Artéria carétida interna

A artéria cardtida interna se origina da artéria carétida comum, no pes-cogo,
ao nivel da quarta vértebra cervical. Ja foram propostos varios sistemas para
classificacdo dos segmentos da artéria carétida interna®>°*®. Embora nao haja
consenso quanto a nomenclatura ou a numeragdo desses segmentos, as
classificagdes propostas por Rhoton*? e por Bouthiller*® sdo as mais comuns na
pratica clinica por levarem em conta informac¢des anatdbmicas e consideracdes
clinicas, além de utilizar escala numérica légica na diregdo do fluxo sanguineo
normal.

Segundo Rhoton*?, a artéria cardtida interna dividida em quatro porgdes: a
por¢cdo C1 ou cervical, se estende da jungdo com a carétida comum até o orificio
externo do canal carétideo; a por¢gao C2 ou petrosa, cursa dentro do canal carétideo
e termina no ponto em que artéria entra no seio cavernoso; a por¢gao C3 ou
cavernosa, cursando dentro do seio cavernoso e termina na regido em que a artéria

passa pela duramater, formando o teto do seio cavernoso; a por¢cdo C4 ou supracli-
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nodidea, comega no ponto em que artéria entra no espago subaracndideo e termina
na sua bifurcacéo, que forma a artéria cerebral anterior e a artéria cerebral média. A

ultima porg¢ao é subdividida em outros trés segmentos, o segmento oftalmi-

Figura 7. Desenhos anatémicos mostrando: A — artéria carétida comum direito e alguns ramos da
artéria carétida externa. 1- tronco braquiocefalico; 2- artéria carétida comum direito; 3- artéria carétida
externa direita; 4- artéria carétida interna direito; 5- artéria facial; 6- artériai temporal superficial; 7-
artéria maxilar interna; 8- artéria vertebral direita. B — artéria carétida externa esquerda e seus ramos.
1- artéria tireoidea superior; 2- artéria faringea ascendente; 3- artéria lingual; 4- artéria facial; 5-
artéria occipital; 6- artéria auricular posterior; 7- artériai temporal superficial; 8- artéria maxilar interna;
9- artéria facial transversal (ramo da artéria temporal superficial). Fonte: Osborn AG. O arco aértico e
os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnostica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-
455%,
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Figura 8. Imagens de angiografia mostrando: A — incidéncia em perfil; B — incidéncia antero-posterior;
1- artéria tireoidea superior; 2- artéria lingual; 3- artéria facial, 4- artéria faringea ascendente; 5-
tronco principal da artéria carétida externa; 6- artéria occipital; 7- artéria auricular posterior; 8- artéria
maxilar; 9- artéria meningea média; 10- artériai temporal superficial; 11- artéria facial transversal; 12-
artéria palatine ascendente (ramo da artéria facial). Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes

vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455.

co, segmento comunicante posterior e segmento coroideo anterior.

Ja Bouthillier*® descreve sete segmentos anatomicamente distintos: C1 ou
cervical, C2 ou petroso, C3 ou lacerum, C4 ou clindideo, C5 ou cavernoso, C6 ou
oftalmico e C7 ou comunicante. O segmento cervical € dividido em duas partes,
bulbo carotideo e o seguimento cervical ascendente que termina quando a carétida
penetra no canal carotideo na porcao petrosa do osso temporal. Ndo ha ramos neste
segmento. O seguimento C2 penetra no cranio pelo canal carotideo e esta contiguo,
em todo seu trajeto, pela parte petrosa do osso temporal. Apresenta dois
subsegmentos um vertical e um horizontal, unidos pelo joelho ou “genu”. Os ramos
da artéria cardtida interna petrosa sdo as artérias vidiana e artéria carético

timpanica.



45

O seguimento lacerum ou C3 comega onde o canal carotideo petroso termina.
Cursando por cima do forame lacerum e usualmente nao apresenta ramificacées. O
seguimento cavernoso ou C4 se inicia no ligamento petrolingual e cursa no interior
do seio cavernoso. Apresenta trés subsegmentos: ascendente posterior, horizontal e
vertical anterior. Suas jun¢des sdo chamados de joelhos anterior e posterior. E
recoberto pelo ganglio trigeminal. O nervo abducente (VI nervo craniano) encontra-
se inferior e lateralmente a arteria e os nervos oculomotor (lll nervo craniano),
troclear (IV nervo craniano) e os ramos oftalmico (V1) e maxilar (V2) do nervo
trigémio (V nervo craniano) encontram-se medialmente ao segmento C4, contidos na
parede do seio cavernoso. Apresenta ramos pequenos porém importantes. O tronco
superior ou artéria meningo-hipofisaria, originada do joelho posterior, que emite as
artérias hipofisaria inferior, tentorial marginal (também conhecida como artéria de
Bernasconi e Cassinari) e ramos clivais. O tronco lateral, originado da porgao lateral
do segmento horizontal, emite ramos que fornecem suprimento sanguineo para o lll,
IV e VI nervos cranianos, ganglio de Gasser e para a duramater do seio cavernoso.
O segmento C4 apresenta pequenos ramos mediais e inconstantes, chamados de
artérias capsulares de McConnell e nutrem a hipofise®.

O segmento C5 (clinéideo) € o mais curto da artéria carétida interna,
representado por uma pequena area superior do joelho anterior que se inicia no anel
dural proximal até o anel dural distal, onde entra no espago subaracnodide.
Geralmente ndo apresenta ramos neste segmento. O segmento oftalmico (C6) se
inicia no anel dural distal até justamente proximal a origem da artéria comunicante
posterior. Trata-se do primeiro segmento intradural da artéria carétida interna.
Apresenta dois ramos importantes: a artéria oftalmica (sera abordada mais adiante)
e a artéria hipofisaria superior (0 maior dos 4 ou 5 ramos chamados de artérias
hipofisarias superiores e infundibulares) que nutre o lobo anterior da hipdfise, a
haste hipofisaria, o nervo éptico e o quiasma. O segmento C7 ou comunicante se
inicia justa proximal a origem da artéria comunicante posterior até a bifurcacéo da
artéria carétida interna em seus ramos terminais, a artéria cerebral média e artéria
cerebral anterior. O segmento C7 passa entre o nervo optico (Il nervo craniano) e
nervo oculomotor. Dois ramos importantes originam-se deste segmento, a artéria
comunicante posterior e artéria corbidea anterior (também abordadas

separadamente, mais adiante) **.
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A B

Figura 9. Os sete segmentos da artéria carétida interna. A — Diagrama anatémico em perfil; B —
Angiofrafia em perfil. C1- segmento cervical (bulbo mostrado em pontilhado); C2- segmento petroso;
C3- segmento laceruml; C4- segmento cavernoso; C5- segmento clinoideo; C6- segmento oftalmico;
C7- segmento comunicante (terminal). Fonte: Osborn AG. O arco aodrtico e os grandes vasos. In:

Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455%.

2.2.6 Artéria oftalmica

E o primeiro ramo intradural da parede anterior da artéria carétida interna. Em
8% dos casos, a artéria pode surgir do seio cavernoso. Ela se dirige em diregao
anterior e entra na érbita através do canal 6ptico, ao longo do nervo 6ptico. Um ramo
meningeo recorrente pode surgir da porgao orbital da artéria oftalmica e irrigar as
meninges da area. A artéria oftalmica segue adiante e da origem as artérias
etimoidais anterior e posterior. Os ramos terminais da artéria oftalmica sio: as
artérias central da retina, lacrimal, ciliares longas e curtas, supraorbital, palpebral
medial, infratroclear, supratroclear e nasal dorsal. Existe uma significativa rede de
circulagao colateral entre a artéria oftalmica e a circulacdo da carétida externa: com
a artéria maxilar interna (artéria esfenopalatina com artéria etmoidal), com a artéria
meningea média (via artéria etmoidal) e com a artéria temporal superficial (via

artérias lacrimal e orbitozigomatica) °7%%°.
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Figura 10. Diagrama anatomico em perfil mostrando os segmentos C5 (clinoideo), C6 (oftalmico) e C7
(comunicante) da artéria carétida interna e seus ramos. O anel dural proximal (PDR) e o anel dural
distal sédo indicados pelas grandes linhas pontilhadas. ON — nervo 6ptico; OA — artéria oftalmica; SHA
— artérias hipofisarias superiores; PCoA — artéria comunicante posterior; ACA — artéria cerebral
anterior; MCA — artéria cerebral média; AChA — artéria coroidea anterior. Fonte: Osborn AG. O arco
aortico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagndstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter,
2002. pp 1-455%.

2.2.7 Artéria comunicante posterior

Esta artéria nasce da porcao posteromedial da artéria carétida interna no
segmento comunicante ou C7 e termina na artéria cerebral posterior’” %% Tem o
mais papel importante na anastomose entre a circulagao anterior (carotidea) com a
circulagao posterior (vértebro-basilar). De sua origem, curva-se para tras, sobre o |l

nervo craniano e a borda do tentério. Existem multiplas artérias perfurantes (artérias
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tdlamoperfurantes) derivadas da artéria comunicante posterior. A maior dessas
artérias € chamada de artéria pré-mamilar. Os ramos perfurantes sao divididos em
anteriores e posteriores. Os ramos perfurantes anteriores irrigam o brago posterior
da capsula interna, talamo anterior, hipotalamo posterior e tergco anterior do tracto

optico; enquanto as perfurantes posteriores suprem os nucleos subtalamicos.

2.2.8 Artéria cordidea anterior

Este pequeno vaso, porém constante, se origina da parte posterior e medial
da artéria carétida interna, a uma curta distdncia da origem da artéria comunicante
posterior. Apresenta dois segmentos principais: cisternal e o intraventricular ou
plexal. A partir da sua origem, o segmento cisternal tem um trajeto posterior e
medial, por baixo do trato Optico e superior e medialmente ao uncus do lobo
temporal. Continua seu trajeto pela cisterna crural e entra no corno temporal do
ventriculo lateral (segmento intraventricular) pela fissura cordidea. A partir dai, segue
o plexo coroide até o forame de Monro, onde se anastomosa com ramos da artéria
cordidea posteromedial. A artéria cordidea anterior nutre o trato Optico, capsula

interna, pedunculo cerebral, plexo cordide e parte medial do lobo temporal®”-3%-4¢,

2.2.9 Artéria cerebral anterior

E o menor ramo terminal da artéria carétida interna. Pode ser dividido em

cinco segmentos®’3%4°,

O segmento A1 ou pré-comunicante se estende
horizontalmente da origem da artéria cerebral anterior até sua jungdo com artéria
comunicante anterior. JA& o segmento A2 ou poéds-comunicante se estende
verticalmente da artéria comunicante anterior até o joelho do corpo caloso. Estes
segmentos apresentam tanto ramos corticais como ramos perfurantes. Entre 1-12
artérias lenticuloestriadas mediais se originam do segmento A1 e tem seu trajeto
através da substancia perfurada anterior. Ramos perfurantes também podem se
originar da artéria comunicante anterior e do seguimento A2. A artéria recorrente de
Heubner é o maior dos ramos perfurantes e se origina, na maioria dos casos, do
segmento A2. Ja& os ramos corticais se originam do segmento A2 e sdo bastante

variaveis. Sdo denominados de acordo com a area que nutrem, sendo as mais im-



49

Figura 11. Diagrama anatédmico mostrando o poligono de Willis, visto por cima. A1 — segmento pré-
comunicante da artéria cerebral anterior (ACA); A2 — segmento pds-comunicante da ACA; P1 —
segmento pré-comunicante da artéria cerebral posterior (PCA); P2 — segmento pds-comunicante da
PCA; SCA — artéria cerebelar superior; OA — artéria oftalmica; ON — nervo 6ptico; | — infundibulo; CN
Il = nervo oculomotor; CN IV — nervo troclear; ICA — artéria carétida interna; BA — artéria basilar;
ACOA — artéria comunicante anterior; PCoA — artéria comunicante posterior; MCA — artéria cerebral
média. Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnostica, 2
nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455°.
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portantes a artéria Orbitofrontal e a artéria frontopolar. Estes segmentos sao
responsaveis pela nutricdo dos nucleos da base, capsula interna, rostro do corpo
caloso e parte medial do hemisfério cerebral.

O segmento A3 se estende em volta do joelho do corpo caloso. Os
segmentos A4 e A5 apresentam o trajeto sobre o corpo caloso, separados por um
plano imaginario na sutura coronaria. Estes segmentos correm sob a margem livre
inferior da foice do cérebro. No final do segmento A2, a artéria cerebral anterior
parece bifurcarse em dois vasos principais; o maior deles, a artéria pericalosa,
representa a continuagcado do tronco principal da artéria cerebral anterior. O outro
ramo, a artéria calosomarginal, corre posteriormente no interior do sulco do cingulo.
Esses ramos sao responsaveis pela irrigagao dos 2/3 anteriores da superficie medial

do cérebro®’3%46

2.2.10 Artéria cerebral média

E o maior dos dois ramos terminais da artéria carétida interna sendo
responsavel pela maior parte da nutricido da superficie lateral dos hemisférios
cerebrais. Pode ser dividida em 4 segmentos® ¢, O segmento M1 ou horizontal se
estende da artéria carétida interna até o ponto em que a artéria cerebral média faz
uma volta de 90° no limen da insula. A bifurcacdo pode ocorrer antes ou apds este
ponto. Este segmento se caracteriza por varios pequenos ramos perfurantes,
chamadas de artérias lenticuloestriadas laterais, que se originam da parede superior
da artéria e atravessam a substancia perfurada anterior até os nucleos da base. O
segmento M2 (insular) € demarcado entre o limen da insula até a segunda volta
realizada pela artéria, no sulco circular da insula e consiste de seis a oito artérias
principais. O principal ramo cortical proveniente destes segmentos é a artéria
temporal anterior. Estes segmentos nutrem principalmente os nucleos da base e
capsula interna e o pélo anterior do lobo temporal.

O préximo segmento, chamado de opercular ou M3, refere-se a parte da
artéria cerebral média que cursa nos opérculos frontal, temporal e parietal. Se
estende lateralmente do sulco circular da insula até a superficie da fissura silviana.
O segmento M4 ou cortical, correspondem aos ramos terminais da artéria cerebral
média, seguindo da superficie da fissura silviana as mais diversas partes da

superficie do hemisfério cerebral.
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A B e
Figura 12. A — Diagrama anatémico mostrando a artéria cerebral anterior (ACA) em incidéncia antero-
posterior. A1 — segmento pré-comunicante ou horizontal da ACA; ACoA - artéria comunicante
anterior; A2 — segmento pds-comunicante ou vertical da ACA; mLSAs — artérias lenticulo estriadas
mediais (ramos perfurantes); RAH — artéria recorrente de Heubner. As setas pretas grandes indicam
a zona “divisdo de aguas” (watershed). Setas pretas pequenas indicam as artérias pericalosas. As
setas abertas indicam ramos calosos marginais. B — Angiografia, fase arterial, incidéncia perfil. 1-
segmento A2; 2- ramos Orbito frontais; 3- artérias frontopolares; 4- artérias pericalosas; 5- artérias
calosomarginais. Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral
Diagndstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455
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Figura 13. Territérios vasculares dos ramos corticais da artéria cerebral anterior, com distribuicao
maxima (maximum), usual (usual) e minima (minimum). A — incidéncia em perfil; B — Incidéncia
medial; C — Incidéncia superior; D — Incidéncia basa. Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes

vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455.

O préximo segmento, chamado de opercular ou M3, refere-se a parte da artéria
cerebral média que cursa nos opérculos frontal, temporal e parietal. Se estende
lateralmente do sulco circular da insula até a superficie da fissura silviana. O
segmento M4 ou cortical, correspondem aos ramos terminais da artéria cerebral
média, seguindo da superficie da fissura silviana as mais diversas partes da

superficie do hemisfério cerebral.
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Figura 14. Diagrama anatdémico antero-posterior mostrando a artéria cerebral média (MCA) e seus

quatro segmentos. 1 — artéria carétida interna; 2 — artéria cerebral anterior (ACA); 3 — artéria

recorrente de Heubner (ramo da ACA); 4 — artéria temporal anterior; 5 — artéria lenticulo-estriada; 6 —

bifurcacaol/trifurcacdo da MCA; 7 — joelho (genu) da MCA; 8 — topo da fissure silviana (e limite

superior do sulco circular). Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes vasos. In: Angiografia

Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455°°
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Figura 15. Territérios vasculares dos ramos corticais da artéria cerebral média, com distribuicdo
maxima (maximum), usual (usual) e minima (minimum). A — incidéncia em perfil; B — Incidéncia
medial; C — Incidéncia superior; D — Incidéncia basa. Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes

vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455.

2.2.11 Artéria basilar

E um grande vaso mediano ou paramediano, localizado na fossa posterior,
formado pela confluéncia das duas artérias vertebrais®”***°. Dirige-se superiormente
- pelo sulco profundo da ponte - a partir de sua origem, proximo a jungao
pontobulbar, até sua bifurcacdo nas duas artérias cerebrais posteriores, na cisterna
interpeduncular ou na cisterna supraselar. Podemos dividir seus ramos em
labirinticos, perfurantes, cerebelares e cerebrais. As artérias labirinticas podem

surgir da artéria basilar (em apenas 16% das vezes) e sao artérias longas e
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delgadas, que acompanham os nervos facial e vestibulococlear no interior do meato
acustico interno. A artéria basilar apresenta uma grande quantidade de artérias
perfurantes que irrigam o tronco cerebral. Estes sédo divididos em ramos medianos,
paramedianos e ramos perfurantes circunferenciais ou laterais®’ 2%

A artéria basilar da origem a duas importantes artérias cerebelares: as
artérias cerebelares antero-inferior (também conhecida com AICA) e cerebelares
superiores. Ocasionalmente, as artérias cerebelares postero-inferiores (descrita
anteriormente) também podem surgir a partir da artéria basilar’”***. A AICA ¢ o
menor das trés artérias cerebelares e tem um trajeto posterior, inferior e lateralmente
através da ponte, contido na cisterna do angulo pontocerebelar. Geralmente faz uma
alca sobre o meato acustico interno - dando origem a artéria labirintica - e termina
sobre a parte petrosa do cerebelo. Seus ramos fazem diversas anastomoses com a
PICA. As artérias cerebelares superiores sdo os ramos mais constantes e rostrais da
da porcao infratentorial da artéria basilar, imediatamente antes da bifurcacdo em

artérias cerebrais posteriores - os ramos cerebrais da artéria basilar.

2.2.12 Artéria cerebral posterior

As duas artérias cerebrais posteriores sao os ramos terminais da artéria
basilar, ventralmente ao mesencéfalo, na cisterna interpeduncular®’>%*. O segmento
P1 ou pré-comunicante se situa na cisterna interpeduncular. Representa a parte
mais proximal da artéria, e se estende até a juncdo com a artéria comunicante
posterior. Este segmento da origem a ramos perfurantes que nutrem o tronco
cerebral e talamo. O segmento P2 ou ambiens vai da jungdo com a artéria
comunicante posterior até a parte posterior do mesencéfalo. Corre posteriormente,
acima do lll nervo, e medialmente a incisura do tentério. Apresenta ramos centrais
perfurantes, as artérias talamo-perfurantes, talamo-geniculadas e pedunculares.
Também emite a artéria cordidea pdstero-inferior (as vezes multiplas), que corre
posteriormente pelo tronco e curva-se superiormente, para penetrar no teto do
terceiro ventriculo. Passa, entdo pelo forame de Monro e penetra no plexo cordide
do ventriculo lateral. Um grupo de artérias corbideas pdostero-laterais, passam pela
fissura cordidea para penetrar no plexo cordide do corno temporal e do atrio.

Também da origem as artéria temporais anterior e posterior.
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Figura 16. Diagrama anatdmico do sistema vertebra-basilar: A — incidéncia em perfil. 1- artéria
vertebral (VA) esquerda; 2- artéria meningea posterior; 3- artéria cerebelar péstero-inferior (PICA); 4-
artéria basilar (BA); 5- artéria cerebelar antero-inferior (AICA); 6- ramos pontinos laterais; 7- artéria
cerebelar superior (SCA); 8- artéria cerebral posterior (PCA); 9- ramos hemisféricos cerebelares; 10-
ramos hemisféricos da SCA; 11- artérias vermianas superiores. B — incidéncia antero-posterior. 1- VA
direita; 2- VA esquerda 3- artéria espinhal superior; 4- PICA; 5- jungdo das VA direito e esquerda para
formar a BA; 6- AICA; 7- ramos pontinos laterais; 8- SCA; 9- PCA; 10- artéria comunicante posterior;
11- artéria carétida interna. Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes vasos. In: Angiografia

Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455°°
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Figura 17. Angiografia antero-posterior mostrando A- fase arterial precoce e B- fase arterial tardia. 1-
artéria basilar; vertebral (VA) esquerda; 2- artéria cerebelar antero-inferior (AICA) esquerda; 3- artéria
cerebelar péstero-inferior (PICA); 4- tronco AICA/PAICA direito; 5- PAICA esquerda; 6- ramos
hemisféricos da PAICA; 7- artéria cerebelar superior (SCA); 8- ramos vermianos superiores da SCA;
9- ramos vermianos da SCA. Fonte: Osborn AG. O arco aértico e os grandes vasos. In: Angiografia

Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455%.

O segmento P3 ou quadrigémeo se estende da parte posterior do
mesencéfalo até a fissura calcarina. E um trecho relativamente curto, contido na
cisterna perimesencefalica, atras dos coliculos. O ultimo segmento, calcarino ou
cortical (P4), € o trecho da artéria cerebral posterior situado na fissura calcarina e
representa seu segmento terminal. A artéria cerebral posterior termina em dois
troncos distais principais: o0 medial e o lateral. O tronco medial, também chamado de
artéria occipital média, subdivide-se em artérias parietooccipital e calcarina. Essas
artérias também emitem diversos ramos, chamados de artérias do esplénio. O
tronco lateral, também chamado de artéria occipital lateral, origina varias artérias
que irdo nutrir a superficie inferior do lobo temporal: as artérias temporais

inferoanterior, infero medial e infero-posterior’’3%4¢.
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Figura 18. Desenho anatémico, visdo superior, mostrando a anatomia da artéria cerebral posterior. A
— visdo panoramica. 1- artéria temporal anterior; 2- artéria temporal posterior; 3- artéria occipital
lateral; 4- artéria temporal infero-anterior; 5- artéria temporal infero-medial; 6- artéria temporal infero-
posterior; 7- ramos da artéria pericalosa posterior; 8- artéria occipital média; 9- artéria parieto-
occipital; 10- artéria calcarina. B — visdo ampliada. 1- ramos perfurantes pendunculares; 2- artéria
comunicante posterior; 3- artéria basilar; 4- nervo oculomotor; 5- nervo troclear; 6- artérias coroideas
posteriores; 7- ramos temporais; 8- artéria calcarina (linha solida) e artéria parieto-occipital (linha
pontilhada). Fonte: Osborn AG. O arco aodrtico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral
Diagndstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455
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Figura 19. Angiografia vertebral em fase precoce, A — incidéncia antero-posterior, 1- artérias talamo-
perfurantes; 2- segmento P1; 3- segmento P2; 4- artérias temporais inferiores; 5- artéria parieto-
occipital; 6- artéria calcarina. B — incidéncia perfil. 1- segmento P2; 2- ramos temporais anteriores; 3-
artérias talamo-perfurantes e talamo-geniculadas; 4- artéria coroide poéstero-medial; 5- artérias
coroides poéstero-laterais; 6- ramos da artéria pericalosa posterior. Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e
os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagndstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-
455%.

2.3 HISTOLOGIA DAS ARTERIAS INTRACRANIANAS

As artérias intracranianas variam em tamanho: de uma fina artéria
comunicante (0,25 mm) até uma calibrosa, como as artérias basilar e carétidas
internas (3 a 5 mm). Como todas as artérias do corpo humano, elas sdo compostas
de trés camadas microscopicas distintas: tunicas intima, média e adventicia*’. A
camada mais interna é a intima, que € composta de uma camada unica de células
endoteliais no interior do lUmen do vaso e que esta em contato direto com o fluxo
sanguineo; sucedido por uma camada de tecido conectivo subendotelial. Uma
membrana de fibras elasticas chamada de Iamina elastica interna separa a intima da
camada média. A média é composta principalmente de laminas concéntricas de
células de musculo liso e fibras colagenas. O colageno dessa camada,
predominando o tipo lll, pode ser esticada a despeito do seu arranjo altamente

alinhado. A camada mais externa é tunica adventicia, que consiste primariamente de
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uma complexa rede de fibras colagenas tipo |, elastina, nervos, fibroblastos e vasa
vasorum. As fibras colagenas da adventicia, adjacentes a camada média, séo
orientadas de forma circunferencial e mudam, gradualmente, para uma orientagao
longitudinal @ medida que se tornam mais externas. Cdélagenos fibrilares da
adventicia, de 50 a 100 nm de didmetro, tem formato ondular e ndo podem ser
esticados quando o fluxo sanguineo apresenta pressdes fisioldégicas. Na maioria das
artérias, a adventicia é separada da camada média por outra camada de fibras
elasticas, chamada de lamina elastica externa; no entanto, esta lamina ndo esta
presente nas artérias intracranianas*’°.

Uma grande parte do tecido conectivo nas paredes arteriais € preenchido com
a matrix extracellular, que consiste numa complexa e dindmica malha de proteinas e
proteoglicanos. Esta matrix fornece um suporte estrutural a parede do vaso, bem
como participa em varias atividades biolégicas como proliferacéo, diferenciagao e
migracdo celular. E sintetizada e secretada por células préprias. As moléculas da
matrix extracelular tornam-se altamente organizadas e se adaptam aos requisitos
funcionais dos tecidos especificos. Como exemplo dos componentes da matrix,
podemos citar o colageno, elastina, fibronectina, laminina, nidogenos/entactinas,
perlecanos e sindecanos*’°.

Cerca de 80-90% de todo colageno arterial consiste em colageno fibrilar,
compostos principalmente de colagenos tipo | e Ill, que fornece for¢a de tensao aos
vasos sanguineos. O que define a caracteristica estrutural do colageno € uma
estrutura helicoidal de cadeias triplas formadas por trés polipeptideos de cadeia a
em sequéncia, denominada de procolagenos. Uma vez secretado, os polipeptideos
do procolageno sao removidos por enzimas proteoliticas. Isto permite formar
polimeros altamente ordenados chamados de colagenos fibrilares (10 a 30 nm de
didmetro), que frequentemente se agregam em feixes ainda maiores chamados de
fibras colagenas (500 a 3000 nm de didametro). Os outros 10-20% do colageno
arterial formam uma estrutura semelhante a uma rede, como a membrana basal*"°.

A elastina € um componente do interior das fibras elasticas e fornece
resiliéncia aos vasos sanguineos. E responsavel pela formagao de 90% das fibras
elasticas, sendo que as glicoproteinas microfibrilares sao responsaveis pelos 10%
restantes. Fibronectina € uma glicoproteina multifuncional que fornece estabilidade
as paredes 33 dos vasos e € envolvida nos mecanismos de coneccido e reparo

intercelular*”°.
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Figura 20. Diagrama anatémico mostrando corte histolégico das camadas das paredes de artéria
cerebral e de aneurisma. A — aneurisma nao roto. B — aneurisma com rompimento recente. i- camada
intima; i.e.l- lamina elastica interna; m- camada média; a- adventicia; L- luz do vaso portador normal;
A- saco aneurismatico; t- trombo organizado; h- hemorragia recente. Fonte: Osborn AG. O arco
aortico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagndstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter,
2002. pp 1-455%.

2.4 ANEURISMAS CEREBRAIS

Aneurisma intracraniano € definido como uma dilatagao, anormal e localizada,
de uma artéria cerebral com atenuacao da parede do vaso. Podem ser classificados
de acordo com a morfologia, tamanho, localizacdo e etiologia’®. A maioria dos
aneurismas sao considerados verdadeiros pois contém todas as camadas de um
vaso normal em sua parede. Em contraste, os falsos ou pseudo aneurismas, nao
apresentam aumento do lumen vascular, embora o didmetro externo do segmento
anormal esteja dilatado; ou seja, nao apresentam todos os componentes da parede

de um vaso normal. Estes pseudoaneurismas s3o raros dentro do cranio®.
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Os tipos basicos de aneurismas intracranianos sio: sacular, fusiforme e o
dissecante. Podem ser solitarios (70-75%) ou multiplos (25-30%) e geralmente estao
localizados no poligono de Willis. Geralmente, desenvolvem-se espontaneamente;
no entanto, os aneurismas podem estar associados a traumas, infec¢des, tumores
ou outras lesdes vasculares'. A patogenia dos aneurismas espontaneos ainda nao
estda totalmente compreendida. Fatores enddgenos (como hipertensao arterial,
relagcbes anatdbmicas especiais no poligono de Willis, condicbes que alterem o fluxo
sanguineo) e fatores exdégenos (como tabagismo, alto consumo de alcool e
medicagdes contraceptivas ou anticoagulantes) estdo associados com a ocorréncia
de aneurismas cerebrais®. As alteracdes hemodinamicas que acarretam lesdo
vascular - como a aterosclerose, vasculopatias e estados de alto fluxo - s&o as
causas mais comuns do aparecimento de aneurismas. Trauma, infeccdo, abuso de

drogas e neoplasias sdo causas menos comuns®*.

2.4.1 Aneurismas saculares

Aneurismas saculares sao dilatacbes nos vasos, de formato oval, que
frequentemente nascem da bifurcacéo das artérias®*”*°. Representam cerca de 66 a
98% dos aneurismas intracranianos. A maioria dos aneurismas (aproximadamente
85% dos casos) estédo localizados na circulagdo anterior. A etiologia congénita dos
aneurismas cerebrais € rara, ocorrendo o desenvolvimento dos aneurismas durante
a vida do individuo. S3o raros em criancas e quase nunca ocorre em neonatos’* ¢,

Em adultos, as mudancas adquiridas na parede arterial provavelmente
décorrem dos mesmos fatores de risco para a hemorragia subaracnoide, como
hipertensao, tabagismo e abuso de alcool* *"*°. Estes fatores podem contribuir para
0 espessamento geral da intima na parede arterial, distal ou proximal as bifurcagdes
das artérias. Estes “coxins” da intima representam o estagio inicial da formag¢ao do
aneurisma. Dentro desses “coxins”, a intima é inelastica e, por isso, ocorre aumento
da tensao nas porgdes elasticas da parede do vaso. Anormalidades nas proteinas
estruturais da matrix extracelular contribui para formacao do aneurisma. No entanto,
€ desconhecido o motivo de alguns adultos desenvolverem aneurismas e outros

nao. Uma teoria é a presenga de defeito congénito na tunica média da camada mus-
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VA.

Figura 21. Diagrama anatdomico mostrando os sitios mais comuns de aneurismas saculares. V.A
artéria vertebral; PICA artéria cerebelar posteroinferior; AICA- artéria cerebelar antero-inferior; BA-
artéria basilar; SCA- artéria cerebelar superior; PCA- artéria cerebral posterior; CA- artéria carétida
interna; SHypoA- artéria hipofisaria superior; PCoA — artéria comunicante posterior; MCA- artéria
cerebral média; OpA- artéria oftalmica; ACoA- artéria comunicante anterior; ACA- artéria cerebral

anterior. Fonte: Rhoton AL Jr. Aneurysms. Neurosurgery. 2002 Oct;51(3 Suppl):S1-12151.
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cular, equivalente a um ponto de fraqueza pela qual a camada mais interna iria
invadir; embora haja inimeras observacdes contraditorias®’. A teoria patogénica
mais plausivel € a que os aneurismas sao adquiridos devido ao estresse
hemodindmico nas bifurcacbes das artérias cerebrais. Isto € corroborado por
observacdes clinicas que evidenciam que muitos pacientes com aneurismas de
artéria comunicante anterior, também apresentam um segmento A1 hipoplasico ou
ausente; promovendo um aumento do estresse hemodinamico nessa artéria. Outros
fatores, além das alteragdes estruturais e do estresse hemodinamico, séo infecgoes,

genética, trauma, neoplasias, radiacio e idiopatica®.

2.4.2 Aneurisma dissecante

A disseccao arterial € encontrada com mais frequéncia na porg¢ao cervical da
artéria cardtida interna e na porcdo extracraniana da artéria vertebral, sendo
importante causa de acidente vascular cerebral isquémico em adultos jovens®'*1®.
Quando ocorre nos vasos intradurais, também é causa de hemorragia subaracndide.
A verdadeira prevaléncia dos aneurismas dissecantes € desconhecida; mas, em
estudos de autdpsia, estima-se que esteja proximo aos 4,5%. Estes aneurismas
ocorrem mais frequentemente no sistema vertebra-basilar e no sexo feminino.

Os aneurismas dissecantes das artérias carétida e vertebral, frequentemente,

tem origem traumatica®*"®.

Podem, também, ser causados por displasia
fiboromuscular, aterosclerose, infecgdo, arterite, doencas hereditarias do tecido
conectivo, manobras de quiropraxia ou espontaneamente. Consiste em falsos
aneurismas, consistindo de um falso lUmen dentro da parede arterial lesada. Uma
lesdo na intima é seguida por hemorragia intramural entre a média e a adventicia
formando o aneurisma.

A ressonancia magnética € a modalidade diagndstica de escolha, sendo
visualizado um hematoma intramural. A angiografia revela dilatagao luminal seguida
de afunilamento®®. O maior problema clinico deste aneurisma consiste em
embolizacdes distais ou a prépria oclusao arterial. Sua ruptura é rara. O tratamento
padrdo consiste em anticoagulagdo para evitar o tromboembolismo até o préprio
organismo restaurar a parede da artéria. Cirurgia ou tratamento endovascular sao

reservados para pacientes que nao respondem ao tratamento clinico ou em lesdes
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muito grandes. Nas lesdes intracranianas, existe alguma dificuldade em diferenciar
entre dissecgdo e estenose. Nos pacientes com hemorragia subaracnodide, a

disseccdo pode ser confundida com vasoespasmo®*"48,

2.4.3 Aneurisma fusiforme

Aneurismas fusiformes consistem em segmentos arteriais dilatados,
alongados e tortuosos. O termo dolicoectasia descreve um vaso gigante e ectasico.
Aneurismas fusiformes sao caracterizados pela auséncia de um colo definido e

34748 Os aneurismas

envolvimento circunferencial de toda parede do vaso
fusiformes podem surgir de defeitos congénitos, adquiridos ou de forma iatrogénicos.
Apresentam-se em qualquer localizagao; entretanto, ocorre mais frequentemente na
parte distal da artéria vertebral, artéria basilar, segmento P1 da artéria cerebral
posterior e segmento supraclindideo da artéria carétida interna. Sangramentos
provenientes destes aneurismas sao infrequentes; sendo os principais sintomas as
neuropatias dos nervos cranianos, a compressao de tronco cerebral e as isquemias

cerebrais (efeito de massa e embolizaggo distal) >'*®.

2.4.4 Aneurisma micético

O termo aneurisma micotico se refere a todos os aneurismas de origem
infecciosa, tanto os de origem bacteriana ou de origem fungica (como sugerido pelo
nome). Foi descrito primeiramente por Church em 1869, que estabeleceu relagao
entre aneurisma intracraniano e endocardite infecciosa. A patogénese destes
aneurismas tem sido bem demonstrada em modelos animais®*"*. Apés a embolia
séptica, um infiltrado de leucdcitos polimorfonucleares surge na parede arterial,
segue em dire¢ao a membrana elastica interna e provoca inflamagéo subendotelial e
necrose nesta camada. Isso resulta na fraqueza da parede do vaso e formagao do
aneurisma. O intervalo de tempo entre a embolia e a dilatagdo aneurismatica é
variavel, podendo levar dias ou semanas™’*.

Os aneurismas micoticos representam 2-3% de todos os aneurismas
intracranianos e resultam, geralmente, de emboliza¢des de vegetagdes cardiacas na

endocardite®'*'®. A prevaléncia geral dos aneurismas micéticos esta diminuindo;
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porém, em alguns grupos como usuarios de drogas e pacientes

imunocomprometidos,

Figura 22. A- Diagrama anatémico e B- angiografia vertebral com reconstrugdo 3D evidenciando
aneurisma fusiforme de artéria vertebral. Fonte: Rhoton AL Jr. Aneurysms. Neurosurgery. 2002
Oct;51(3 Suppl):S1-12151; Osborn AG. O arco adrtico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral
Diagndstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455

vem ocorrendo o contrario. O Streptococcus é o organismo mais frequentemente
relatado na formagado dos aneurismas micéticos, seguido do Staphylococcus e do
Enterococcus. O risco de formacado de um aneurisma em pacientes com endocardite
€ de 5%. O aneurismas micéticos geralmente sdo multiplos, localizados em ramos
distais das artérias cerebrais e com forma irregular'*®.

O rompimento de aneurisma micotico promove hemorragia subaracnédide
indistinta dos aneurismas saculares e sua mortalidade pode chegar a 60%. As
lesdes podem ser tratadas tanto cirurgicamente como através de embolizagéo®'*1®.
A maxima que a implantagdo de odrtese (como as micromolas de platina na
embolizagdo) dentro de uma leséo infectada pode piorar a doenga, ndo parece ser

verdade quando se trata dos aneurismas micaticos intracranianos'®.
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2.4.5 Aneurismas traumaticos

Aneurismas traumaticos resultam ou de lesbes diretas da parede da artéria ou
do cisalhamento induzido pelo movimento de aceleragaodesaceleracdo que ocorrem
nos traumas>'*'®. Tanto as artérias cervicais e meningeas quanto as artérias
cerebrais podem ser afetadas. Esses aneurismas traumaticos séo falsos ou pseudo
aneurismas - nao apresentam todas as camadas da parede arterial normal - e
podem desenvolver-se dentro de horas apds o trauma. Mais de 50% dos aneurismas
traumaticos estdo associados com fratura craniana. Geralmente as artérias afetadas
sdo os ramos distais da artéria cerebral média e da artéria cerebral anterior. A
angiografia evidencia aneurismas irregulares, sem colo verdadeiro e de localizagao
periférica. Sua histéria natural é incerta; a regressédo, trombose, aumento ou

rompimento s3o possiveis ocorréncias'*°.

2.4.6 Aneurismas inflamatoérios

Angeite transmural no lupus, na poliarterite nodosa ou na arterite de células
gigantes podem causar necrose focal e a quebra da membrana elastica na parede
da artéria que podem formar aneurismas. Mudangas agudas ou subagudas
promovem ectasias e facilitam a formacédo do aneurisma que tendem a ser multiplos

e periféricos*’.

2.4.7 Aneurismas induzidos por radiagao ou neoplasias

Aneurismas oncoticos surgem devido a embolizagdo de células neoplasicas e
invasdo da parede do vaso e subsequente formacdo do aneurisma. Este tipo de
lesdo € relatada nos seguintes tumores: mixomas cardiacos, coriocarcinomas e
carcinomas broncogénicos e indiferenciados. Podem resultar em hemorragia
subaracndide ou hematoma intraparenquimatoso. O tratamento consiste na
resseccao do segmento arterial envolvido e drenagem do hematoma. A formacéao de
aneurismas do tipo fusiforme estao relacionados apds o tratamento com radioterapia
ou o uso de substancias radioativas intratecais, como no tratamento dos

germinomas e meduloblastomas®’.
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2.4.8 Aneurismas associados a malformagao arteriovenosa (MAV)

Existe 0 acréscimo da incidéncia de aneurismas quando o paciente apresenta
malformagdes arteriovenosas (MAVs). Isto ocorre em até 25% dos casos.
Aproximadamente metade dos aneurismas associados a MAVs estéo localizados na
artéria nutridora da MAV e cerca de 25%, no nidus da malformacao. A presenca de
aneurismas na artéria nutridora € um fator independente para aumentar o risco de
sangramentos na MAV. Estes aneurismas de fluxo se desenvolvem devido ao
estresse hemodindmica causado pelo aumento do fluxo sanguineo na parede da
artéria®°2,

O risco de sangramento da MAV aumenta de 3% para 7% na presenga de um
aneurisma. Geralmente, a hemorragia ocorre no parénquima cerebral e menos
frequentemente, no espaco subaracndide. O tratamento dos aneurismas na
presenca de MAV ainda é bastante controverso. Quando MAV é tratada primeiro,
ocorre mudangas no fluxo sanguineo e na hemodindmica cerebral, que pode
aumentar o risco de sangramento do aneurisma ou o aneurisma pode regredir.
Entretanto, aneurismas localizados na circulagdo posterior apresentam maiores

riscos de ruptura. Portanto, devem ser tratados assim o mais rapido possivel®*>3,

2.4.9 Fatores genéticos

As duas principais linhas de evidéncias que apoiam a associacido dos fatores
genéticos com os aneurismas cerebrais sdo: doencas hereditarias do tecido
conectivo e ocorréncia familiar de aneurismas intracranianos. Podemos visualizar as

principais sindromes hereditarias associadas a aneurismas cranianos no Quadro 1.

2.4.9.1 Doengas hereditarias do tecido conectivo

Podemos incluir nestas desordens a doenca dos rins policisticos, a sindrome
de Ehlers-Danlos tipo IV, a sindrome de Marfan, a neurofibromatose tipo 1 e a
presenca da valvula adrtica bicuspide®. Estima-se que a frequéncia da associacdo
entre aneurismas e doengas hereditarias esteja proximo aos 5%, mas,

provavelmente, a verdadeira frequéncia dessa associacao € maior, pois essas
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doencgas frequentemente ndo sao diagnosticadas. Apesar dessas informagdes,
essas doengas hereditarias contribuem com uma pequena porcentagem dos
aneurismas intracranianos quando comparado com o0s aneurismas adquiridos.

A doenca autossdbmica dominante dos rins policisticos € a doenca
monogénica mais frequente em humanos, afetando cerca de 1 a cada 400-1000
pessoas®®’. E uma doenca sistémica, podendo evidenciar cistos nos rins, figado,
pancreas, bacgo, ovarios e vesiculas seminais. Também afeta uma grande variedade
de tecidos conectivos, incluindo valvulas cardiacas, vasos (aneurismas e
dissecgbes) e meninges (cistos aracndides). Aneurismas intracranianos sao
encontrados em cerca de 1/4 dos pacientes com a doenca, nos estudos de autépsia;
mas, de forma contraria, a doenca dos rins policisticos s6 € encontrada em cerca de
2-7% dos paciente com aneurismas cerebrais. Apesar da heterogeneidade genética
da doenga, mutagbes no gene do cromossomo 16 (PKD7) e no gene do
cromossomo 4 (PKD2) sao responsaveis por 85% dos casos®>™’.

A sindrome de Ehlers-Danlos tipo IV é doenca incomum, encontrada em
cerca de 1 a cada 50.000-500.000 pessoas®*°*°®, E uma doenca potencialmente
grave porque as dissecgdes e grandes aneurismas podem ocorrer por todo corpo,
provocando a morte na maioria dos pacientes. Trata-se de doenca de dificil
reconhecimento, pois seus achados externos sao sutis (fragilidade na pele e nariz e
labios finos). Os pacientes machucam-se facilmente, sendo comum a presenca de
equimoses pelo corpo. As mutagdes no gene que codifica a cadeia pro-a1-(lll) do
colageno tipo Il (COL3A1) é o responsavel pela doenca® 8.

A sindrome de Marfan afeta 1 em cada 10.000-20.000 pessoas e caracteriza-
se por anormalidades Osseas, cardiovasculares, oculares e nas meninges espinhais.
Insuficiéncia das valvulas mitral e adrtica sdo as causas mais comuns de morte em
criangas com essa patologia; e disseccdes e rupturas espontaneas da aorta, as de
adulto. Devido a grande variedade fenotipica da sindrome, a descri¢gao classica do
paciente com Marfan (estatura elevada, aracnodactilia, dolicostenomelia e
deformidades toracicas) pode n&o ser visualizada. Os aneurismas saculares, 0s
fusiformes e os dissecantes ja foram descritos nesta doenga. As mutagdées no gene
que codifica a fibrilina-1 (FBN1) sdo responsaveis pela sindrome de Marfan®*°.

Outra doenca que esta relacionada com aneurismas cerebrais € a
neurofibromatose tipo |. Ela € uma doencga sistémica progressiva que afeta 1 a cada

3.000-5.000 pessoas. Os principais achados clinicos sdo manchas café-com-leite,
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neurofibromas e hamartomas na iris. Também apresentam risco aumentado para
glioma optico, feocromocitoma, ectasias durais e anormalidades ésseas, além de
outras anormalidades vasculares. E causada por mutacdo no gene (NF1) que
codifica a neurofibrina, proteina central da GAP (proteina ativadora da guanosina
trifosfatase) que é um produto dos genes supressores tumorais®°.

A valvula adrtica bicuspide é uma das doengas cardiacas congénitas mais
comum, ocorrendo em cerca de 1-2% da populacido. Além das alteracbes na aorta,
dissecgdes nas artérias cervicais e intracranianas sao relatadas. Embora mutagdes
no gene NOTCH1 sejam relatadas em familias com esta patologia, acredita-se que

sejam mutacdes genéticas heterogéneas as responsaveis®°.

2.4.9.2 Aneurisma intracraniano familiar

Parentes de primeiro grau de pacientes com aneurismas cerebrais - que nao
estdo doencgas hereditarias do tecido conectivo - apresentam maior prevaléncia de
aneurismas quando comparados com a populacao geral59'63. Estudos revelaram que
7-20% dos paciente com hemorragia subaracnoéide aneurismatica apresentavam
parentes de primeiro ou segundo grau com aneurismas intracranianos. Entretanto,
esta agregacao familiar pode ser ao acaso, pois menos de 1% das familias com
relato de adultos com aneurisma cerebral, tiveram pelo menos dois casos de
aneurisma na familia®®®.

O padrao de heranga do aneurisma intracraniano familiar permanece
desconhecido e o principal motivo de ndo conseguir identificar o modo de
transmissdo é a grande quantidade de aneurismas adquiridos®. Atualmente, é
sugerido que existe heterogeneidade nos genes responsaveis pela transmissao,
com base no grande numero de doengas hereditarias que podem apresentar
aneurismas intracranianos®®®. Uma questdo ainda muito controversa é a realizagdo
de exames para diagnosticar aneurismas intracranianos em parentes de pacientes
com aneurisma assintomaticos; mas € uma medida recomendada, com exames nao
invasivos, em parentes de primeiro grau de pacientes com hemorragia subaracnéide

aneurismatica®.
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2.4.10 Aneurismas cerebrais nao-rotos

Aneurismas cerebrais nao-rotos sao aqueles aneurismas que nio apresentam
histéria recente ou tardia de hemorragia subaracnéide’?. Existe uma grande
variagao nos valores da prevaléncia dos aneurismas nao-rotos, explicada por fatores
como: natureza e critérios internos dos estudos, caracteristicas populacionais (idade,
nacionalidade), fatores genéticos e estilo de vida. Uma revisdo de estudos
epidemiolégicos mostrou que a prevaléncia foi, em média: 0,4% nos estudos
retrospectivos em autopsias, 3,6%, nos prospectivos em autopsias, 3,7% em
estudos retrospectivos de angiografia e 6%, nos prospectivos em angiografia5. Em
resumo, a variacao foi de menos de 1% até 9% de prevaléncia de aneurismas nao-
rotos. Sao chamados de aneurismas incidentais aqueles aneurismas encontrados
inesperadamente em pacientes em investigagdo de outras patologias?.

A grande questao em relagdo aos aneurismas nao-rotos € determinar quais

aneurismas apresentardo hemorragia subaracnoide® .

Apesar dos diversos
estudos sobre o assunto, ainda ndao ha uma resposta definitiva. O maior estudo
avaliando a histéria natural do aneurisma é o ISUA®® (International Study of
Unruptured Intracranial Aneurysm), que avaliou 1449 pacientes com 1937
aneurismas. Os pacientes foram divididos em dois grupos: 727 pacientes sem
histéria de hemorragia subaracnoide (grupo 1) e 724, com antecedente de
hemorragia (grupo 2). No grupo 1, a taxa de hemorragia foi de 0,5% ao ano em
aneurismas menores que 10 mm, 1% nos maiores que 10 mm e 6% nos maiores de
25 mm. No grupo 2, as taxas encontradas foram as mesmas. Quanto a localizacao,
as taxas de sangramento foram maiores nos aneurismas localizados na circulagao
posterior.

A partir dai, pode-se determinar fatores que estao relacionados a ruptura do
aneurisma®>®’. Estes fatores sd0: o tamanho - quanto maior o aneurisma, maior o
risco de sangramento; a localizag&o - aneurismas localizados na circulagao posterior

e na artéria comunicante posterior apresentam maior chance de sangramento; multi-



Quadro 1. Doencas hereditarias associadas com aneurisma intracraniana.

Padrao
No. Produto do
Doenca de Locus Gene
MimM* Gene
Heranga
Receptor 3 do
fator de
Acondroplasia 100800 AD 4p16.3 | FGFR3 .
crescimento
do Fibroblasto
Sindrome de
118450 AD 20p12 JAG1 ?
Alagille
Alcaptonuria 2035500 AR 392 AKU ?
Doenca 173900 16p13.3 | PKD1 Policistina-1
Autossdmica AD
Dominante dos 173910 4921 PKD2 Policistina-2
Rins Policisticos
Doenca
Autossdmica
174050 AD 19p13.2 ? ?
Dominante do
Figado Policistico
Sindrome de Cohen | 216550 AR 8922 CHSM ?
Sindrome de Colageno tipo
130000 AD 9g34.2 | COL5A1
Ehlers-Danlos tipo | \Y
Sindrome de
Colageno tipo
Ehlers-Danlos tipo | 130050 AD 2931 COL3A1 "
\'}
Alfa-
Doencga de Fabry 301500 XL-R Xq22.1 GLA galoctosidase
A
Sindrome de Kahn | 210050 AR ? ? ?

Continua




Quadro 1. Doencgas hereditarias associadas com aneurisma intracraniana

(continuagao).

Padrao
No. Produto do
Doenca de Locus Gene
Mim* Gene
Herancga
Sindrome de Colageno tipo
611773 AD 13934 | COL4A1
HANAC \Y,
TGFBR
609192 9922 ?
1/2
Sindrome de
610380 AD 3p22
Loeys-Dietz
610168
608967
Sindrome de
154700 AD 15921.1 | FBN1 Fibrilina-1
Marfan
Neurofibromatose
162200 AD 17q11.2 NF1 Neurofibronina
tipo |
Sindrome de
163950 AD 12922 NS1 ?
Noonan
Doencga de Osler- 9q34 HHT1 Endoglinina
187300 AD
Rendu-Weber 129 HHT2 ?
Colageno tipo
17922.1 | COL1A1
Osteogenesis I
166200 AD
imperfecta tipo | Colageno tipo
7922.1 | COL1A2 |
Alfa-
Doenga de Pompe | 232300 AR 17923 GAA _
glucosidase
Pseudoxantoma 177850 | AD e AR | 16P13.1 ? ?
elasticum 264800

Continua




Quadro 1. Doencgas hereditarias associadas com aneurisma intracraniana

(continuagao).

Padrao
No. Produto do
Doenca de Locus Gene
MIM* Gene
Herancga
Sindrome de
277175 AR ? ? ?
Rambaud
Doenca de Seckel | 210600 AR ? ? ?
191100 9q34 TSCA1 ?
Esclerose tuberosa AD
191092 16p13.3 | TSC2 Tuberina
Sindrome de
131100 AD 11913 MEN1 ?
Wermer
Sindrome de 3M 273750 AR ? ? ?
Deficiéncia de Alfa1-
107400 ACoD 14932.1 Pl
alfa1-antitripsina antitripsina

*-McKusick VA. Mendelian Inheritance in Man: Catalogs of Human Genes and Genetic Disorders,
11th ed. Baltimore: Johns Hopkins University Press, 1994; Online Mendelian Inheritance in Man.
Center for Medical Genetics, Johns Hopkins University (Baltimore), and National Center for
Biotechnology Information, National Library of Medicine (Bethesda, MD). World Wide Web. URL:
ttp://www.ncbi.nlm.nih.gov/omiml.

ACoD- Autosémica codominante;

AD- Autosdmica dominante;

AR- Autodmica recessiva;

HANAC- Hereditary angiopathy, nephropathy, aneurysms, and muscle cramps;

3M- Sindrome Miller, McKusick e Malvaux;

XL-R- Recessivo ligado ao X.
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plos aneurismas no mesmo paciente € associado com maior risco de sangramento;

evidencia de crescimento do aneurisma; o aumento da idade aumenta o risco de

sangramento e hipertensdo arterial e tabagismo elevam o risco de ruptura

do

aneurisma. Aneurismas com outros sintomaticos, que nao a hemorragia

subaracnoide, parecem nao elevar o risco de sangramento.
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No futuro, o numero de diagndstico de aneurismas nao-roto ira aumentar
devido ao envelhecimento da populagdo e ao aumento de métodos diagndsticos
sensiveis e nao invasivos. Hoje, o manejo destes paciente é incerto pelo nao
conhecimento da histéria natural desta doenca®™®’. Conclui-se que o tratamento
neurocirurgico dos aneurismas ndo-rotos deve ser individualizado; considerando
tamanho, localizagdo e multiplicidade do aneurisma, idade, sexo e expectativa de
vida do paciente, além de antecedente de hipertensdo, tabagismo e fatores

genéticos.

2.4.11 Aneurismas rotos

Ao contrario dos aneurismas nao-rotos, o0s aneurismas rotos (que
apresentaram algum episddio de hemorragia subaracnéide) tem histéria natural bem
definida. Para os pacientes hospitalizados com hemorragia subaracnoide, os fatores
relacionados com a mortalidade inicial foram a quantidade da hemorragia inicial,
ressangramento e complicagdes relacionadas com o vasoespasmo e complicagdes
médicas1’2’7'10’14’15‘17'19’21‘22.

Gradagdo do estado clinico do paciente com hemorragia subaracnéide
aneurismatica, no momento da admissao hospitalar, esta fortemente relacionada
com a mortalidade nos primeiros 6 meses®>®. A principal escala utilizada é a escala
de Hunt e Hess®®. Por exemplo: pacientes com grau | nessa escala, a mortalidade
nos 6 primeiros meses é de 15%; enquanto o grau V, a mortalidade chega a 95%.
Outro fator importante é a localizacdo do aneurisma. A mortalidade em 6 meses nos
aneurismas localizados na circulagdo anterior estd entre 34-39%; enquanto na
circulagdo posterior, 61%:2710.14.15.17-19.21,22

O tempo entre a hemorragia e o atendimento também influencia na
mortalidade®"?>. Nos pacientes que recebem atendimento imediatamente apds o
sangramento, a probabilidade de sobrevivéncia dentro de 1 més é de 40%. Apos 24
horas, a probabilidade aumenta para 60%. Se o tratamento ocorrer apenas apoés o
7° dia do sangramento, a sobrevida chega a 80%. Isso pode ser explicado pela alta
mortalidade da hemorragia subaracndéide na fase inicial. O ressangramento também
€ um fator que influencia mortalidade. O ressangramento ocorre principalmente
dentro das primeiras 24 horas, particularmente nas primeiras 6 horas. No primeiro

dia, a taxa de ressangramento é de 4%; diminui para 1% nos dias subsequentes e
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anula-se apds 6 meses, quando se iguala com a chance de sangramento de um

aneurisma nao-roto” 4151719,

2.4.12 Apresentacao clinica

A maioria dos aneurismas intracranianos permanece indetectavel até o
momento da ruptura, sendo a hemorragia subaracnéide a apresentagao inicial mais
comum. O inicio de uma cefaleia de inicio abruto e de grave intensidade, geralmente
relatada como “pior dor que ja sentiu na vida”, é tipico de hemorragia subaracnodide.
Pode ou nao ser associado com breve perda de consciéncia, nauseas e voémitos,
déficits neurologicos e meningismo®®. Entre 30 e 60% das vezes, pode-se identificar
uma cefaleia também de forte intensidade dias antes da procura da assisténcia
médica. “Cefaleia sentinela” € uma cefaléia de forte intensidades que geralmente
ocorre antes do episddio de rompimento de um aneurisma e pode ser devido a
pequena hemorragia inicial ou expansao do aneurisma®?®.

Quando ndo ocorre a ruptura, muitos aneurismas podem permanecer
totalmente assintomaticos. Os aneurismas ndo-rotos podem causar sintomas
neurolégicos quando entram em contato com nervos cranianos ou outras estruturas
cerebrais. Os principais sintomas que podem ser observados sao dor, paralisia de
nervos cranianos, distirbios visuais, disestesias, vertigem e crises convulsivas’?°.
Em caso de tromboembolismo, principalmente em aneurismas gigantes, isquemias
transitdrias ou infartos permanentes também podem ser encontrados. Aneurismas
nao-rotos sintomaticos geralmente sdo maiores que os incidentais, na época do
diagndstico, e sao localizados proximo a base do cranio, onde afetam os nervos

cranianos. Os nervos mais afetados sd0 os nervos oculomotor e dptico’°.

2.4.13 Diagnéstico dos aneurismas cerebrais
2.4.13.1 Tomografia computadorizada (TC) e angiotomografia (AngioTC)

Na suspeita clinica de hemorragia subaracnoide, a TC € o exame inicial que
deve ser realizado®”°. Tipicamente, a hemorragia se apresenta com alteracées

hiperdensas na TC sem contraste. As hemorragias intracerebrais ocorrem

principalmente em aneurismas localizados nas artérias comunicante posterior e
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cerebral média; os sangramentos intraventriculares ou interhemisféricos estao mais
associados a aneurismas da artéria comunicante anterior ou segmentos distais da
artéria cerebral anterior. A ruptura de aneurismas da PICA frequentemente
provocam hemorragia no IV ventriculo e hidrocefalia.

Dentro das primeiras 24 horas, a TC detecta hemorragia subaracnoide em até

95% dos casos®’"°,

Entretanto, devido a diluicdo da hemorragia no liquor, a
densidade diminui rapidamente com o tempo. A sensibilidade diminui para 80% no
3° dia; para 50% na 1% semana; e 30% na 2% semana. Em caso de suspeita clinica
forte e TC negativa, a pungao lombar é o préximo passo a ser realizado. A escala de
Fisher utiliza imagens de tomografia para prever o progndéstico dos pacientes apos
hemorragia subaracnoide. O grau |, o paciente ndo apresenta imagens de
sangramento; grau Il apresenta sangramento em cisternas menores que 1 mm. Grau
lll, o sangramento € maior que 1 mm. O grau IV corresponde 0 sangramento
intraventricular ou intraparenquimatoso.A pung¢ao nao deve ser realizada dentro das
primeiras seis horas do inicio dos sintomas mas, preferencialmente, apdés doze
horas do sintoma. Esse € o minimo de tempo necessario para ocorrer a lise do
eritrocito com formagdo de bilirrubina e oxihemoglobina; que dao a tipica cor
xantocrémica. Essa coloracdo pode ser encontrada, em média, por duas semanas.
Outra opgao ¢é a realizagao de ressonancia magneética.

A angioTC consiste na injecédo rapida de contraste iodado e aquisicao de
imagens na fase arterial com posterior reconstru¢do em 3 dimensdées (3D). Apesar
da angiografia digital por cateterismo seletivo ser o método padréo-ouro para o
diagndstico de aneurisma intracraniano, a angioTC vem cada vez mais sendo
utilizada para o diagnéstico (principalmente nos pacientes com pior quadro clinico) e
para o seguimento da doenga, apresentando uma sensibilidade de cerca de 90%.
Um ponto negativo é o fato desse exame apresentar uma sensibilidade limitada para

identificar aneurismas menores que 3 mm, variando entre 67 e 100%°""°.

2.4.13.2 Ressonancia magnética (RM) e angiorresonéncia (AngioRM)

A RM utiliza pulsos de radiofrequéncia e campos magnéticos especificos para
visualizar variagdes no spin dos prétons. Embora seja um exame néo invasivo, a RM
apresenta problemas como a demora na aquisi¢ao das imagens (0 que restringe seu

usSO nos pacientes mais graves), a necessidade de profissional especializado para
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sua interpretacéo e restricdo do uso nos pacientes com implantes metalicos (como
clipes de aneurismas, marcapasso e fragmentos de bala)®®°.

A RM também auxilia no diagndstico de hemorragias subaracndide, principalmente
em avaliagbes mais tardias (quando a TC perde a sensibilidade).Também é utilizada
em pacientes com angiografia negativa, para o diagnostico de outras causas ou
trombose do aneurisma. A angioRM é utilizada principalmente no rastreio de
aneurismas e no seguimento apos o tratamento. O tamanho do aneurisma é crucial
para a taxa de detec¢do da doenca, evidenciando aneurismas em 95% das vezes,
quando maiores que 6 mm; e apenas em 56%, quando 0s aneurismas sao menores

que 5 mm®"°,

2.4.13.3 Angiografia digital

Devido a excelente resolugao espacial, a angiografia continua como o método
de escolha para detectar aneurismas cerebrais’’"°. Deve ser realizada o mais rapido
possivel no paciente com hemorragia subaracnéide. A angiografia localiza a leséo,
revela a geometria e o numero de aneurismas, anatomia da vascularizagéo cerebral
e a presenca de vasoespasmo. Devido a utilizagdo de contraste, recomenda-se a
avaliacdo da fungéo renal e dos fatores de coagulagdo nos pacientes que serao
submetidos a este procedimento.

A visualizagao precisa do colo, o formato e o tamanho do aneurisma e suas
relagdes com a vascularizacdo cerebral sdo os fatores mais importantes para a
escolha do melhor tratamento e para programagao de sua realizagdo. A angiografia
rotacional em 3D €& uma importante ferramenta, suplementar a angiografia digital,
para determinar esses fatores”'"°.

Como dito anteriormente, a angiografia digital € um exame invasivo que,
apesar de frequéncias relativamente baixas, pode apresentar complicacdes’' . As
mais importantes sao as isquemias cerebrais, a ruptura do aneurisma, reagoes
alérgicas, insuficiéncia renal e sangramentos no sitio de puncdo. A taxa de
ocorréncia de isquemias €& de cerca de 0,5%; enquanto a taxa de
ruptura/ressangramento do aneurisma é menor que 3%. A taxa de ruptura aumenta
quando é realizada a microcateterizacdo do aneurisma para realizagao de exame

diagnéstico ou durante o tratamento”""“.
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Figura 23. Imagens de tomografia comuputadorizada em cortes axiais exemplificando a escala de
Fisher. A- Grau ll- sangramento menor que 1 mm; B- Grau llI- sangramento maior que 1 mm; C- Grau
IV, sangramento intraparenquimatoso e D- Grau IV, sangramento intraventricular. Fonte: Osborn AG.
O arco aortico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro:
Revinter, 2002. pp 1-455%.
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Figura 24. Imagens de tomografia comuputadorizada em cortes A- axial, evidenciando hemorragia
subaracnoide. B- corte axial com seta branca evidenciando aneurisma cerebral de artéria
comunicante anterior e C- reconstrugdo de angiotomografia com seta branca evidenciando aneurisma
de artéria comunicante anterior. Fonte: Osborn AG. O arco aértico e os grandes vasos. In: Angiografia

Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455%.
2.5 TRATAMENTO DOS ANEURISMAS CEREBRAIS

Os aneurismas intracranianos podem ser tratados usando técnicas diretas de
oclusdo (clipagem), abordagem endovascular, combinacdo de estratégias
endovasculares e cirurgicas ou técnicas indiretas (revascularizagédo ou oclusdo do
vaso com o aneurisma). A melhor estratégia de tratamento € decidida pelo time de
cirurgides neurovasculares e endovasculares e que melhor se adeque ao paciente e
ao aneurisma®"%.

O objetivo do tratamento é ocluir o aneurisma e manter a vascularizagdo nos
vasos associados. O tipo de abordagem do aneurisma ird depender da localizagao
do aneurisma, relagdes do aneurisma com o cranio e com estruturas adjacentes, sua
morfologia (direcdo do fundo e tamanho do aneurisma e do colo), vasos aferentes,
eferentes e colaterais; além das condigdes clinicas do paciente e presenca de
equipamentos e profissionais qualificados para realizagdo de um ou outro
procedimento?"%.

Atualmente, as recomendacoes existentes se referem principalmente para os
aneurismas que apresentaram sangramento; ainda permanecendo incertas as
indicacdes para os aneurismas nao-rotos?'?2. No geral, naqueles aneurismas que
apresentem condigdes de ser tratados por ambos os métodos (clipagem ou em-

bolizagao), prefere-se a embolizagéo pela baixa comorbidade associada e eficacia
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Figura 25. Imagens de angioressonancia cerebral evidenciando aneurisma cerebral ndo roto em
bifuracagao de artéria carétida interna (seta branca). Fonte: Osborn AG. O arco adrtico e os grandes

vasos. In: Angiografia Cerebral Diagnéstica, 2 nd ed, Rio de Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455.

Figura 26. Imagens de A- angiotomografia cerebral evidenciando aneurisma cerebral em bifuracacao
de artéria cardtida interna; B- angiografia cerebral; C- angiografia com reconstrugdo 3D. Fonte:

Osborn AG. O arco adrtico e os grandes vasos. In: Angiografia Cerebral Diagndstica, 2 nd ed, Rio de
Janeiro: Revinter, 2002. pp 1-455%.

semelhante. Os fatores que favorecem a clipagem cirdrgica do aneurisma sao
pacientes jovens, presenga de hematomas intracranianos com efeito de massa,
aneurismas localizados na artéria cerebral média e artéria pericalosa, aneurismas de

colo largo ou com anatomia desfavoravel a embolizagéo e presenga de ramos
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vasculares provenientes do saco aneurismatico. Nao significa que pacientes idosos
nao possam ser submetidos a clipagem; deve-se levar em consideragédo condigdes
clinicas e fisicas do paciente para tomar a melhor decisdo?'%*.

Nos pacientes com idade acima de 70 anos, hematomas intracranianos sem
efeito de massa, aneurismas localizados na circulagcdo posterior (inclusive
aneurismas de segmento comunicante posterior), aneurismas com colo estreito e

formato unilobar, a embolizagdo com micromolas destacaveis é mais indicada®'?*.

2.5.1 Tratamento cirurgico

Para cada diferente localizagdo, tamanho, formato e padrao de
vascularizagdo dos aneurismas cerebrais, existe uma abordagem cirurgica propria.
No entanto, algumas técnicas e acdes sdo comuns a todos os aneurismas?'?2.

Trataremos delas a diante.
2.5.1.1 Estudos neurorradiolégicos

Um cuidadoso planejamento da cirurgia € necessario para se conseguir bons
resultados, e a neurorradiologia - principalmente com os modernos equipamentos
que hoje dispomos - vem auxiliar nessa tarefa. Dentre o arsenal diagndstico,
contamos com a TC e angioTC, RM e angioRM, angiografia digital em angiografia
em 3D que ajudam a escolher o melhor tratamento, a melhor abordagem, prevenir
possiveis complicacbes e, também, observar variagdes anatdbmicas que possam
interferir na cirurgia. Também devemos lembrar que elas servem para monitorar o
paciente no pds operatério e identificar complicacdes inerentes, tanto a doenca de
base, quanto ao préprio procedimento cirdrgico®°.

A TC identifica a hemorragia subaracnoide (principalmente nas fases iniciais),

hematomas intraparenquimatosos, edema cerebral e hidrocefalia®”"°.

Avalia,
também, trombos dentro do aneurisma ou calcificacbes em sua parede; fatores
estes que podem modificar a abordagem inicial. A angioTC pode supplementar a
angiografia convencional e até mesmo substitui-la, principalmente naqueles
pacientes com pior quadro clinico. Muitas vezes, também é utilizada para realizacao
de rastreamento em pacientes com suspeita de aneurismas cerebrais. A RM tem

papel limitado para auxiliar na programacéo da cirurgia®®’°. Sua principal ajuda



83

ocorre nos aneurismas gigantes (para avaliagado do efeito de massa e presencga de
trombos), além de diagnosticar hemorragia subaracnoide em pacientes com maior
tempo de evolugdo. A angioRM é utilizada principalmente no rastreamento de
aneurismas; com pouco auxilio no planejamento dos procedimentos cirurgicos.

O procedimento padrdo ouro, tanto para o diagnoéstico como para
programacao cirurgica, € a angiografia digital. Caracteristicas que sédo avaliadas sao
artéria de origem do aneurisma, tamanho e formato; estruturas adjacentes, presenga
e grau do vasoespasmo; deslocamento de vasos adjacentes devido a efeito de
massa e presenca de outros aneurismas. Dados fornecidos pela reconstrugdo em
3D podem simular a visao intraoperatdria, principalmente nos aneurismas gigantes,

o0 que ajuda no planejamento e na abordagem dos aneurismas’""°.

2.5.1.2 Anestesia

A técnica anestésica deve ser individualizada para cada paciente, porém
existe objetivos a serem atingidos que melhoram o resultado da cirurgia’. Deve-se
dar preferéncia a agentes anestésicos titulaveis e de curta agéo - isto permite maior
controle da sedoanalgesia do paciente e despertar mais precoce. Os agentes
anestésicos adequados também permitem melhor relaxamento cerebral, essencial
para manipulagao cerebral, sem provocar lesbes associadas. Deve-se usar drogas
que diminuam a presséao intracraniana (PIC). Um controle da pressao arterial que
evite grandes variagdes, deve ser almejado. Isso € essencial para prevenir

isquemias ou até a ruptura do aneurisma’®,

2.5.1.3 Relaxamento cerebral

As lesdes cerebrais ocasionadas por retracdes excessivas sido encontradas
em até 5% dos casos’”’®. Esses valores se elevam quanto maior a area que deve
ser exposta, como nos aneurismas complexos e gigantes, e quanto maior o inchago
cerebral, como nas hemorragias. Isquemias e contusdes sao as principais lesdes
encontradas’”"®.

Algumas técnicas podem ser utilizadas para prevenir tais lesdes’”’®. Deve-se
drenar o liquor antes da dissecgao intracerebral. Essa drenagem deve ocorrer,

preferencialmente, através da abertura das cisternas intracranianas nas regides
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abordadas. Pode-se langar mao de drenagem lombar ou derivagao ventricular
externa, quando necessario. Outras medidas que promovem o relaxamento cerebral
e melhor exposicdo da area sdo: terapia osmoética com manitol e furosemida;
hiperventilagdo; drogas anestésicas apropriadas; supressdao do metabolismo
cerebral com farmacos, como por exemplo, os barbituricos, e o correto
posicionamento do paciente’”"8.

Durante o posicionamento da cabega do paciente, objetiva-se facilitar a
exposicao do aneurisma, reduzir lesdes pela retragcao cerebral e promover o conforto
do cirurgido. O posicionamento ideal deve promover a queda natural de partes do
cérebro. Isso melhora a area exposta e diminui a necessidade de retragao cerebral.
A localizagdo e a morfologia dos aneurismas e o tipo de incisdo na pele
determinardo o posicionamento da cabeca. Essa ndo deve ser rodada ou fletida a

ponto de obstruir o retorno venoso, pois isso aumentaria a pressao intracraniana’’"°.

2.5.1.4 Oclusao do aneurisma

A melhor forma de expor o aneurisma e os segmentos proximal e distal da
artéria envolvida € por meio de disseccao cuidadosa das cisternas e do vaso afetado
com o auxilio de um microscopio®®2. O aneurisma deve ser exposto o bastante para
identificar todo seu colo - local onde o clip neurocirurgico é preferencialmente
colocado. Também ha necessidade de exposicdo dos vasos adjacentes. Isso €
necessario porque, em casos de ruptura intraoperatéria do aneurisma, permite a
oclusdo do vaso temporariamente e controle do sangramento. Também é
recomendado a exposigdo da artéria carétida interna do pescogo logo acima da
bifurcacdo, principalmente nos aneurismas proximais da artéria cardtida interna.
Esses aneurismas apresentam uma dificil exposi¢do do segmento proximal do vaso
afetado e o rapido acesso a carétida interna permite um melhor controle de
sangramentos em caso de ruptura desses aneurismas®®%2.

As oclusdes temporarias nas artérias cerebrais também podem ser usadas®’.
Seu objetivo € diminuir a pressao no domus do aneurisma e facilitar a dissec¢ao do
colo, reduzindo o risco de ruptura do aneurisma. Deve-se manter essa oclusao o
minimo de tempo necessario para realizacdo do procedimento e, assim, evitar
isquemias nos segmentos distais e em areas irrigadas por ramos perfurantes do

vaso ocluido. A oclusao temporaria também permite trombectomia, endaneurismec-
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tomia e aneurismorrafia; técnicas utilizadas principalmente em aneurismas gigantes

e complexos®’.

Figura 27. Desenhos esquematicos de técnicas de avanco de clipagem de aneurismas intracranianos.
O passo-a-passo da técnica de clipagem de proximal A para distal B. Fonte: Rhoton AL Jr.
Aneurysms. Neurosurgery. 2002 Oct;51(3 Suppl):S1-12151.

O objetivo da clipagem nao € apenas ocluir 0 aneurisma, mas reconstruir a
parede do vaso afetado. Para isso, deve-se dar atencdo especial a anatomia do

aneurisma na fase de planejamento da cirurgia®®®.

A escolha do clipe é
fundamental para o sucesso do procedimento. O clipe deve ser longo o suficiente
para ocluir todo colo do aneurisma, mas nao provocar lesdes distais em nervos
cranianos ou oclusdes inadvertidas de ramos perfurantes. As vezes, é necessario a
utilizacdo de mais de um clipe, de forma sequenciada, para se conseguir a
reconstrucdo da parede arterial. Existem clipes fenestrados que permitem a
clipagem do colo do aneurisma e manutengao da paténcia de vasos adjacentes®*%2.

O tratamento cirurgico dos aneurismas intracranianos €& complexo e
desafiador. Existem alguns principios gerais comuns a todos o0s aneurismas.
Seguindo esses principios, facilitamos a abordagem cirurgica, melhoramos a
efetividade do tratamento e minimizamos as complicagdes. Conhecimento da
anatomia vascular cerebral - tanto do paciente quanto do aneurisma - e um
planejamento cirurgico apropriado, sdo os principais fatores para o sucesso no

procedimento®®®?,
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Figura 28. A- Desenho esquematico da disseccao da fissure silviana e clipe em colo de aneurisma de
artéria cerebral média, B- Imagem intraoperatdria. Fonte: Rhoton AL Jr. Aneurysms. Neurosurgery.
2002 Oct:51(3 Suppl):S1-121°".

2.5.2 Tratamento endovascular

2.5.2.1 Histoérico

As tentativas de induzir a trombose dos aneurismas, pela introdugao de corpo
estranho ou aplicagbes de lesbes térmicas ou elétricas, datam da primeira metade
do século XIX®. Velpeu (1831) e Phillips (1832) descreveram, de forma
independente, procedimentos para promover a oclusdo do aneurisma pela insergao
de uma agulha no seu lumen até a formagao do trombo para, entao, retirar a agulha.
Em 1941, Werner relatou trombose eletrotérmica de um aneurisma intracraniano roto
de forma bem sucedida. Através de um acesso transorbital, um guia de prata era
introduzido no aneurisma e aquecida, causando o aprisionamento intraneurismatico
do sangue. Gallagher, em 1963, propds uma técnica de indugao de trombose com a
colocagao de pélos de cachorro ou cavalo dentro do aneurisma, utilizando uma
pistola pneumatica (“piloejecao”)®.

As melhorias nos equipamentos endovasculares, além das técnicas de
balonizagdo e cateterizagdo arterial, levaram a idéia de navegacao endovascular

para oclusdo do saco aneurismatico®®. A primeira embolizagdo com baldo bem suce-
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dida foi realizada por Serbinenko, em 1973. Isso estabeleceu o caminho para
moderno tratamento endovascular dos aneurismas cerebrais. Essa técnica com
baldo tinha diversos inconvenientes: esvaziamento do baldo; rupturas dos
aneurismas; protusdes para dentro dos vasos; e ressangramentos frequentes. Essas
complicacbes desencadearam estudos para melhoraria do material utilizado para
navegacao endovascular e de oclusdo da leséo, além de melhorias das técnicas
para realizagao do procedimento. Em 1991, o neurocirurgido italiano Guido Guglielmi
publicou resultados preliminares de sua experiéncia com molas de platina
destacaveis eletroliticamente®*®°. Essa técnica tornou-se o procedimento atualmente
reconhecida como “padrdo ouro” para o tratamento endovascular dos aneurismas

cerebrais.

2.5.2.2 Normas para terapia endovascular

O neurointervencionista deve ter treinamento apropriado em neuroangiografia
e neurointervencao, amplo conhecimento das doencgas vasculares e dos modos de
trata-las e atencdo para os riscos e beneficios do procedimento pro-posto®®. Ele
deve se familiarizar com regimes de anticoagulagdo e manejo das complicagdes
imediatas e tardias, como a trombose intraarterial e 0 vasoespasmo. O procedimento
deve ser realizado dentro de ambiente em que todos os cuidados neurocirurgicas
possam ser prontamente instituidos.

A disponibilidade da angiografia biplana com subtragdo digital € desejavel
para a terapia endovascular do aneurisma. Em casos de localizagao anatdmica
dificil, as técnicas de reconstrugdo da imagem em 3D (como angioTC ou
angiografias digitais 3D) podem ser extremamente Uteis®®. O papel da anestesia é
promover o conforto do paciente com analgesia e sedagdo, monitorar
adequadamente as fungdes vitais e manté-las em patamares desejaveis e manejar
esquemas de heparinizacdo sistémica’®. Apds o procedimento, o paciente deve ser
monitorado em unidade de terapia intensiva (UTI) por neurointensivistas, com o
objetivo de detectar sintomas iniciais de complicagbes neurolégicas, como o
vasoespasmo. Outros instrumentos, como doppler transcraniano e TC, também
podem ser utilizados com esse objetivo. E necessario o seguimento clinico e
radiolégico do paciente no pds operatério, tanto o imediato como o tardio, para

avaliar a oclusdo do aneurisma e a presenca de complicacdes®.
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2.5.2.3 Materiais utilizados para embolizacao

O posicionamento distal de um catéter guia na artéria carétida interna ou
artéria vertebral facilita a navegagdo e posicionamento do microcatéter e
subsequente liberacdo das molas. Os catéteres com a ponta macia e de
revestimento hidrofilico permitem cateterizagcbes atraumaticas. Um lumen interno
largo permite angiografias periddicas durante o procedimento, sem a necessidade
de retirada dos microcatéteres ou utilizacdo de outro catéter. O uso de heparina e de
fluxo continuo de solugéo salina pelo catéter guia € essencial para prevenir fluxo
retrogrado e trombos. No geral, catéteres guias com lumen medindo 5- ou 6-F
(French) possibilitam todas essas a¢oes®®.

Outro item importante sdo os microcatéteres. De forma geral, existem dois
tipos de microcatéteres: microcatéter guia-dependente - calibres variando de 0.010-
a 0.016-in e sdo os mais utilizados na abordagem dos aneurismas - € microcatéter
fluxo-dependente - com calibre de 0.010-in e utilizados principalmente no tratamento
de MAVs, por onde se libera liquidos embdlicos ou pequenas particulas. Apresentam
dois marcadores na extremidade distal para permitir o alinhamento da micromola
com a zona de destacamento®°.

Para navegacao do microcatéter guia-dependente, € necessario o micro-guia.
O microguia ideal deve ser flexivel, macio, com seu formato configuravel, ponta
atraumatica, de facil navegabilidade e minimo atrito. Os microguias para
neurointervencao variam de 0.014- a 0.016-in de calibre e, em sua maioria, sao

hidrofilicos®®-88,

2.5.2.4 Materiais embdlicos

Em geral, existem quatro tipos de materiais utilizados na oclusao de
aneurismas cerebrais: baldes, particulas, molas e liquidos embdlicos®®®®. Os baldes
destacéveis, inicialmente desenvolvidos por Serbinenko®® para o tratamento seletivo
de aneurismas, agora séo usados principalmente para oclusao de grandes vasos,
como a carétida interna ou artéria vertebral. O baldo € montado na extremidade
distal de um microcatéter, para poder ser deslocado até a posigao correta, e depois
€ preenchido com material contrastado ou um agente que se solidifica. Quando

posicionado, retira-se o microcatéter. Os baldes sao disponiveis com valvulas auto-
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vedante para assegurar que o baldo permanecga insuflado. Também existem os
baldes ndo destacaveis, que sao utilizados para oclusdo temporaria de vasos,
angioplastia no vasoespasmo ou técnicas de remodelamento de aneurismas de colo
largo®®88.

Atualmente, existe uma grande variedade de molas destacaveis disponiveis,
variando em tamanho, espessura, conformagao espacial apds sua liberagdo no
aneurisma e sua forma de destacamento. A mola permanece ligada a um fio guia de
aco inoxidavel. Isto permite o reposicionamento e a colocagao seletiva da mola no
interior do aneurisma. ApOs seu posicionamento, a mola ¢é separada
eletroliticamente com a aplicacdo de uma corrente eléctrica positiva de 9V no
paciente. A corrente elétrica dissolve a juncdo entre o guia de ago inoxidavel, sem
isolamento, com a mola de platina, que é isolada eletricamente. Existem varios
tamanhos de molas, variando de 2 a 20 mm de didmetro e de 2 a 30 cm de
comprimento. A escolha vai depender do tamanho do aneurisma. A espessura da
mola varia de 0.010-in (para aneurismas rotos ou pequenos) e 0.015-in (para
aneurismas gigantes) %2

Quanto a conformagéo, as molas podem ser helicoidais, bidimensionais (2D)
ou tridimensionais (3D). Nas molas 2D, o didmetro das primeiras 1,5 voltas dos

86-88 |sto auxilia os

espirais da mola é 75% menor em relacdo ao didmetro da mola
espirais seguintes da mola permanecerem no interior do aneurisma, evitando sua
protusdo para dentro da artéria principal. Nas molas 3D, a estrutura secundaria é
constituida por uma série de voltas em formato de d&mega. A mola apresenta uma
memoria para formato esférico, resultando numa complexa gaiola que serve como
cesta para as molas subsequentes. Quanto ao revestimento, as molas podem ser
desnudas - formadas apenas de platina - ou com substancias bioativas (como o
acido poliglicoloco-polilactico / PGLA), filamentos entrelagados ou hidrogel
(Hydrocoil). Dentro do aneurisma, as molas promovem estagnacédo do sangue
facilitando a trombose. As substancias bioativas promovem uma reacgéao inflamatéria
dentro do trombo acelerando a formagdo de um novo endotélio no colo do
aneurisma. Ja o hydrocoil promove um aumento de tamanho do volume da mola.
Isso acontece cerca de 20 minutos apds o contato com o sangue e o volume pode
aumentar entre 5 a 11 vezes quando comparadas com as molas padrdes de
platina®2®.

Tradicionalmente, a primeira mola a ser escolhida deve ter o maior didmetro e
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comprimento possiveis para o aneurisma abordado. A primeira mola também deve
formar uma cesta para conter as molas subsequentes dentro do aneurisma. A mola
subsequente, geralmente deve ter as mesmas dimensdes da primeira. Uma vez
posicionado a mola dentro do aneurisma, verifica-se por fluoroscopia, se a mola nao
invadiu o vaso principal e, s6 entdo, destaca-se a mola. Se uma opacificacado
residual dentro aneurisma é constatada, adiciona-se molas de tamanhos
decrescente, sucessivamente até a oclusdo completa do aneurisma®,

Geralmente, os materiais embdlicos sao utilizados no tratamento de MAVs e a
grande questdo do seu uso nos aneurismas € a prevengao de sua migragao para
dentro do vaso principal. O cianocrilato € um material (mais comum para tratamento
das MAVs) que se polimeriza apds o contato com o sangue, tornando-se sélido®%.
Outro material embdlico mais recente € o Onix (MTI, Irvine, CA). O onix é utilizado
com materiais de protecao de embolizacdes, como baldes e stents. Consiste em um
polimero biocompativel que é dissolvido em um solvente orgénico que, ao entrar em
contato com o sangue, promove sua precipitagao e solidificacdo. Essa precipitagao &
bem mais lenta quando comparada com o cianocrilato, permitindo melhor controle
do local a ser preenchido e da quantidade utilizada. O uso destes materiais nos

aneurismas é bastante limitado devido as altas taxas de complicacdes®* 2.

2.5.2.5 Micromolas

De todas as propriedades que devem ser considerados antes da fabricagao
de uma micromola, a biocompatibilidade é a mais importante. Uma mola é
biocompativel quando é formada por material inerte, que permite o tratamento
efetivo sem uma resposta inflamatéria sistémicas. Ligas metédlicas que ja se
mostraram seguras no uso em pacientes, como o nitinol, platina, niquel, iridium e
tungsténio tem sido os metais mais utilizadas para construgéo e desenvolvimento de
ligas com a forga necessaria para sua utilizagdo. Liga formada de platina (92%) e
tungsténio (8%) tem se tornado a mistura ideal para a fabicagdo dos modelos de
micromolas mais utilizadas atualmente®.

Uma vez escolhido o metal, a micromola é criada submetendo a estrutura
primaria a transformacgdes para estruturas secundarias e terciarias (ver Figura 29). A
estrutura primaria € uma haste da liga, fabricada de forma linear com um didmetro

(D1) de qualquer tamanho. O didametro da haste primaria (D1) é o fator central para
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determinar a “rigidez” da mola®.

Essa haste primaria é enrrolada em torno de um mandril, que também varia
de didmetro, produzindo uma estrutura em espiral secundaria. O didmetro dessa
estrutura secundaria (D2), em conjunto com o numero de voltas por unidade de
comprimento em torno do mandril, representa o segundo fator que tem impacto na
rigidez da micromola. Historicamente, o didmetro D2 é agrupado em micromolas
“T10”, cuja a haste é enrrolada em um mandril de 0,010 polegadas, e em
micromolas “T18”, cuja a haste é enrrolada em um mandril de 0,015 polegadas.
Entretanto, muitas empresas produzem micromolas com outros didmetro D2, que
tem importantes implicacbes para a rigidez e atenuagdo do saco aneurismatico.
Finalmente, a estrutura secundaria pode ser moldada em uma grande quantidade de
configuragdes terciarias (helicoidal, complexas, esféricas, etc) que também sao

desenvolvidas com um didmetro especifico (D3) e um comprimento, que servem
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Figura 29. Desenho esquematico de uma mola helicoidal que demonstra as estruturas primaria (1°)
com o didmetro D1, secundaria (2° ) com o didmetro D2 e terciaria (3°) com o didmetro D3. Fonte:
White JB et al (2008) Coils in a nutshell: a review of coil physical properties. ADINR Am J Neuroradiol.
29:1242-1246%.

como fator central para preenchimento do saco aneurismatico e escolha da
micromola durante o processo de embolizagdo. Por exemplo, as molas sao
embaladas como “3 mm 4cm’que significam as medidas do didmetro D3 em

milimetros e o comprimento total da mola, em centimetros®.
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A rigidez da mola ou sua “maciez” (softness) — temo mais utilizado pelas
empresas devido ao apelo comercial — tem se tornado a propriedade fundamental
para escolha da mola pelos médicos. As primeiras molas, conhecidas como hard

N1}

coils (molas “duras”) tem sido substituidas por molas mais suaves (“soft,” “supersoft,”
e ‘“ultrasoft” coils). De fato, essa maciez das molas tem aumentando a capacidade
de preenchimento dos aneurismas com as micromolas. Os fatores que influenciam
de forma diretamente proporcional na rigidez de uma mola sdo a propriedade da liga
metalica e o didmetro da estrutura primaria (D1). O didmetro da estrutura secundaria
(D2) e o numero de voltas por unidade de distancia da estrutura primaria sobre o
mandril, influenciam inversamente proporcional a rigidez das micromolas. O
didmetro terciario (D3) também influencia na rigidez da micromola. Considerando
valores idénticos de D1 e D2, molas com didmetros D3 maiores sdo as mais

suavez®.

2.5.2.6 Stents intracranianos

Stent € um suporte tubular de material biocompativel colocado dentro dos
vasos sanguineos, com o objetivo de restaurar ou aliviar uma obstruco®2°%%. Na
neurointervencao, os stents comecgaram a ser utilizado para dar suporte as molas
em aneurismas de colo largo e displasicos e que a exclusdo do vaso ndo era uma
opgao terapéutica; assim, as molas nao migrariam para o lumen do vaso principal
(ver Figura 30). Podem ser auto-expansiveis ou por expansiveis por baldo. As
desvantagens de sua utilizagdo sdo a permanéncia definitiva do material - podendo
comprometer a paténcia do vaso a longo prazo - e os riscos da utilizagdo por longos
periodos de terapia antiagregante plaquetaria®°°92.

Os primeiros stents utilizados para neurointervencao foram os stents
coronarianos. Entretanto, estes stents apresentavam uma navegacgdo dificil nos
vasos intracranianos e sua expansao era realizada com o de baldo - que aumentava
0 risco de ruptura do vaso. A partir dai, surgiram stents préprios para o uso
intracraniano. Estes stents apresentam uma melhor navegabilidade nos vasos
intracranianos e sdo auto-expansiveis®®%,

Os stents também podem reduzir o fluxo sanguineo para o aneurisma
promovendo a estase sanguinea e consequentemente, trombose®® %2 Além disso,

a malha do stent pode servir de escora para epitelizagdo do colo do aneurisma, re-
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construindo a parede do vaso®. Com este conceito, foram criados stents com
grandes areas de superficie coberta com metal, os Flow Diverters (diversores de
fluxo)® (ver Figura 31). Eles sdo semelhantes aos stents convencionais, mas
apresentam maior cobertura com metal em sua superficie. Eles foram projetados
para promover redirecionamento do fluxo sanguineo para dentro do vaso;
ocasionando a trombose no aneurisma, sem o uso de materiais embdlicos adicionais
(como as molas). Ao mesmo tempo, seus poros sdo grandes o bastante para
continuar permitindo a perfusdo dos ramos da artéria acometida - tanto ramos

maiores como as perfurantes®.

2.5.2.7 Complicagbes do tratamento endovascular

Cada possivel complicacédo trans ou pds procedimento deve ser analisada

cuidadosamente antes de optar por um tipo de tratamento®* .

Vantagens e
desvantagens, além dos riscos do tratamento endovascular devem ser comparados
aos do tratamento cirurgico e do tratamento conservador. Os pacientes devem ser
informados de todas as opg¢des com seus prés e contras, para também opinarem
sobre o procedimento. As principais complicagdes relacionadas ao tratamento
endovascular sdo: mal posicionamento da mola, deformidades da mola, quebra da
mola, ruptura do aneurisma, ruptura do vaso e a formagao de trombose®®8%:9°,

O posicionamento da mola fora do saco aneurismatico pode ocorrer apos o
procedimento e, geralmente, é resultante da ma escolha da mola, do mal
posicionamento do microcatéter ou de erros na técnica utilizada. O mais comum é
que uma simples volta em espiral da mola invada o lumen da artéria. Raramente
acontece complicagdes tromboembdlicas por isso. Nos casos de formagao de
trombos ao redor dessa parte da mola, pode-se utilizar inibidores da glicoproteina
lIb/llla para evitar o tromboembolismo. Nos casos persistentes, deve-se tentar a
retirada da mola com equipamentos de resgate ou empurrar essa volta contra a

parede da artéria com um stent intracraniano auto expansivo®®%8%°.
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A B C

Figura 30. Desenho esquematico do posicionamento de um stent em um aneurisma de colo largo na
parede lateral de uma artéria (A) que apresenta dificuldades em tartar sem uma técnica
complementar. O colo do aneurisma apresenta tamanho semelhantes ao fundo do aneurisma. Se a
micromola é introduzida sem uma técnica complementar para proteger a artéria (ex.: baldo ou stent),
as micromolas irdo herniar para o interior da artéria (B). A implantagdo de um stent cruzando o colo
do aneurisma, permite protecdo do limen arterial e prevenindo a herniagdo das molas (C). Fonte:
Fiorella D et al. Definitive reconstruction of circumferential, fusiform intracranial aneurysms with the

pipeline embolization device. Neurosurgery. 2008;62:1115-1120 .
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Figura 31. Exemplos de stent intracraniano (A) e de diversores de fluxo (B). Observar que os
diversores de fluxo apresentam uma area de superficie metalica maior que os stents usuais. Fonte:
Fiorella D et al. Definitive reconstruction of circumferential, fusiform intracranial aneurysms with the

pipeline embolization device. Neurosurgery. 2008;62:1115-1120 ,

As deformidades da mola que impegam sua navegagdo durante a
embolizacdo é um dos maiores temores do neurocirurgido; no entanto, €
relativamente dificil a ocorréncia dessa complicacao, principalmente com a melhoria

8-8895  Ppara evita-la, movimentacdes da mola devem ser sempre

dos materiais
visualizadas por fluoroscopia e com o apoio da mao sobre a virilha. Percebe-se esse
problema quando ndo ha respostas as movimentacdées da mola. Caso isso se
constate, primeiramente, deve-se tentar remover a mola junto com o microcatéter.
Quando a mola apresenta deformidades, outra complicagdo que pode ocorrer é a
quebra da mola dentro do lumen do vaso. Isto é devido a falhas estruturais do
equipamento. Geralmente, nesses casos - material no interior do vaso - rapidamente
ocorre a formagao de trombos. Entdo € necessario a utilizacdo de inibidores da
glicoproteina llb/llla e anticoagulagao plena. Também deve-se tentar a retirada da
mola com equipamentos de resgate. Novamente quando todos esses processos
falham, procura-se empurrar a mola contra a parede da artéria com um stent

intracraniano auto expansivo® %%,
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A ruptura do aneurisma durante o procedimento também é uma complicacéo
muito temida. Pode ocorrer espontaneamente, devido a fragilidade da parede do
aneurisma; ou iatrogenicamente, na angiografia, no posicionamento do microcatéter
ou da prépria mola. Esse sangramento pode promover um rapido aumento da
pressdo intracraniana e levar o paciente ao 6bito. A anticoagulacdo deve ser
revertida com protamina e a antiagregacdo, com transfusdo de plaquetas®®®%°. E
necessaria a diminuicdo da pressao arterial imediatamente; e se um balao estiver
sendo utilizado, deve-se infla-lo. O microcatéter deve ser removido imediatamente.
Uma TC deve ser realizada e o tratamento neurocirurgico das complicagcdes
(hematoma intraparenquimatoso, hidrocefalia, entre outros) deve ser instituido. O
rompimento de vasos intracranianos sao raros e sua abordagem deve ser a mesma
da ruptura do aneurisma®%8%,

Os eventos tromboembdlicos sdo as complicacbes mais comuns nos
procedimentos endovasculares para aneurisma. Estes acontecimentos vem
diminuindo, principalmente devido ao aumento do uso da anticoagulagdo e de
antiagregacao. Como descrito anteriormente, em complicagbes agudas como mal
posicionamento da mola ou sua quebra da mola no interior dos vasos cranianos,
estas complicagbes devem ser tratados com inibidores da glicoproteina llb/llla.
Existem, no mercado, agentes como o abciximab, o mais utilizado, e o eptifibatideo,

que apresenta meia-vida curta®%%%



3 JUSTIFICATIVA
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O aneurisma cerebral é uma patologia frequente e de alta morbimortalidade.
Seu tratamento visa, basicamente, a oclusdo do saco aneurismatico antes do seu
rompimento ou ressangramento. Para conseguir esse objetivo, uma forma de
tratamento recente é a sua embolizacdo utilizando molas destacaveis. Com a
embolizacdo, bons indices de oclusdo do saco aneurismatico sdo obtidos junto com
baixas taxas de complicagdes - quando comparado ao método tradicional de
clipagem.

Uma limitagao importante deste tratamento é a recanalizagdo do aneurisma,
observada em aproximadamente 20% dos aneurismas e que leva ao retratamento
em aproximadamente 10% dos casos.

O Estudo CARAT mostrou que o risco de ressangramento esta
significativamente associado com o grau de oclusdo do aneurisma. O risco de
sangramentos € de 1,1% no caso de oclusdo completa, 2,9% quando ocluséo do
aneurisma ¢é entre 91 e 99%, 5,9%, quando a oclusao do aneurisma € entre 70 e
90%, e de 17,6% quando a oclusdo do aneurisma ¢ inferior a 70%2%%".

Varios fatores estdo associados a recanalizagdo aneurismatica, além do grau
de oclusao poés-operatéria. Aneurismas rotos sdo mais propensos a recanalizacao
que os n&o-rotos. ldade, pressao arterial elevada, tabagismo, provavelmente,
desempenham um papel na recanalizacdo do aneurisma. Caracteristicas
anatdmicas também sao fatores que devem ser levados em consideracdo quanto a
reabertura do aneurisma. O papel da localizacdo do aneurisma é controverso sendo
necessario maiores evidéncias. Fatores relacionados com a escolha da mola na
terapia de embolizagdo do aneurisma (como relagdo do volume da mola com o
volume do aneurisma, tamanho da mola, quantidade de molas, volume total das
molas em relagcdo ao volume do aneurisma, tamanho do didmetro das voltas
realizadas pela mola dentro do aneurisma, entre outros) devem desempenhar papel
fundamental para evitar a recanalizagdo. Uma metanalise mostrou nao haver
diferencga significativa entre molas com superficie modificada em relagdo as molas
formadas apenas pela liga metalica. O papel das técnicas adjuvantes também
precisam ser melhor avaliadas®.

A embolizagdo com molas destacaveis como forma principal de tratamento
dos aneurismas cerebrais vem, cada vez mais, sendo utilizada e estudada; porém
poucos sdo os trabalhos que fazem referéncias as caracteristicas disponiveis para

esclha das molas destacaveis pelo médico assistente que devem ser utilizadas no
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saco aneurismatico para promover a completa oclusdo e diminuir a chance de
recalizacdo. Esse conhecimento é essencial para melhorar tanto a técnica quanto a
seguranga do método, diminuindo a taxa de recanalizagdo e evitando

ressangramentos.






4 OBJETIVOS
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4.1 GERAL

- Determinar quais caracteristicas dos aneurismas submetidos a embolizagao
e quais caracteristicas disponiveis para escolha das molas destacaveis utilizadas,

influenciam na recanalizagao do aneurisma.

4.2 ESPECIFICOS

- Determinar caracteristicas dos pacientes com aneurismas intracranianos

que foram submetidos a embolizacdo com molas destacaveis;

- Determinar taxa de recanalizagdo dos pacientes com aneurismas

intracranianos que foram submetidos a embolizagdo com molas destacaveis;

- Determinar se a quantidade de molas destacaveis utilizadas na embolizacao
influencia ou ndo na taxa de recanalizacdo do aneurisma intracraniano que foi

submetido a embolizagao;

- Em caso de influéncia estatisticamente significante da quantidade de molas
na taxa de recanalizagdo, determinar o numero de molas destacaveis necessario
para diminuir a taxa de recanalizagao do aneurisma intracraniano que foi submetido

a embolizacéo;

- Determinar se o volume do total de molas utilizadas (em relagdo com o
volume do aneurisma) influencia ou ndo na taxa de recanalizagdo do aneurisma

intracraniano que foi submetido a embolizacéo;

- Em caso de influéncia estatisticamente significante do volume do total de

molas (em relagdo com o volume do aneurisma) na taxa de recanalizagao,
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determinar o ponto de corte necessario para diminuir a taxa de recanalizagcdo do

aneurisma intracraniano que foi submetido a embolizacao;

- Determinar se o volume da primeira mola utilizada (em relagdo com o
volume do aneurisma) influencia ou ndo na taxa de recanalizagdo do aneurisma

intracraniano que foi submetido a embolizacéo;

- Em caso de influéncia estatisticamente significante do volume da primeira
mola (em relagdo com o volume do aneurisma) na taxa de recanalizagéo, determinar
o0 ponto de corte necessario para diminuir a taxa de recanalizagdao do aneurisma

intracraniano que foi submetido a embolizacéo;

- Determinar se o diametro da primeira volta da primeira mola utilizada na
embolizacdo de aneurisma intracraniana influencia ou ndo na taxa de recanalizagao

do aneurisma intracraniano que foi submetido a embolizagao;

- Em caso de influéncia estatisticamente significante do didmetro da primeira
volta da primeira mola na taxa de recanalizacdo, determinar o ponto de corte
necessario para diminuir a taxa de recanalizagao do aneurisma intracraniano que foi

submetido a embolizagao;






5 METODO
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5.1 TIPO DE ESTUDO

Trata-se de um estudo retrospectivo do tipo caso-controle.

5.2 LOCAL DO ESTUDO

O estudo foi realizado no servigco de hemodindmica do Hospital Sdo Marcos,

localizada na cidade de Teresina-PlI, Brasil.

5.3 POPULACAO DO ESTUDO

5.3.1 Critérios de inclusao

Pacientes submetidos a embolizagdo de aneurismas cerebrais do tipo sacular
no servico de hemodinamica do Hospital Sdo Marcos (Teresina-Pl, Brasil) no

periodo de Fevereiro de 2010 a Dezembro de 2015.

5.3.2 Critérios de exclusao

Pacientes cujos prontuarios ou imagens do transoperatérios e/ou controle nao
possam ser consultados;

Prontuarios ou imagens incompletas;

Utilizagao de outros materiais embalicos que ndo micromolas destacaveis;

Aneurismas ja submetidos a embolizagao (retratamento);

Aneurismas que o procedimento ndo pode ser concluido;

Aneurismas que apresentaram sangramento durante o procedimento;

5.4 DESCRICAO DO PROCEDIMENTO ENDOVASCULAR E MATERIAIS
UTILIZADOS

O procedimento endovascular foi realizado via transfemoral (através da
artéria femoral), cuja puncgao era realizada sob anestesia local ou geral. A escolha
do procedimento (técnicas cateterismo unico ou cateterismo duplo; uso ou nédo de

técnica assistida por balado/stent) foi feita exclusivamente pelo médico assistente
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com base nas caracteristicas do aneurisma, como localizagdo, tamanho, formato e
colo do aneurisma. Todas as angiografias e embolizagdes foram realizadas em
aparelho Siemens “Artis Zee” com taxa de trés imagens por segundo. Os stents
LeoPlus (Balt, Montmorency, France), Solitaire (ev3, Irvine, CA, USA) ou Neuroform
(Stryker Corporation, Kalamazoo MI, USA) foram utilizados quando a técnica de
embolizacdo assistida por stent foi escolhida. Quando a técnica de embolizacéo
assistida por baldo foi realizada, os baldes Copernic/Eclipse (Balt Extrusion,
Montmorency, France) ou Hyperform/Hyperglide (Medtronic, Irvine, CA, USA) foram
empregados.

Todos o0s pacientes com aneurismas nao-rotos receberam terapia anti-
agregante plaquetaria, simples ou dupla (com acido acetilsalicilico 100 mg ou
clopidogrel 75 mg ou ambos, via oral), diariamente por uma semana antes do
procedimento. Apés o procedimento, apenas uma das medicacdes foi mantida.
Durante a embolizagdo, anticoagulagdo com heparina no esquema de 50 U/kg, via
intravenosa, de heparina em bolus no inicio do procedimento seguido de injecdes
intermitentes de 35-50 U/kg de heparina via intravenosa, a cada hora. Para
pacientes com aneurismas rotos, era administrado terapia simples de acido
acetilsalicilico 100 mg via e Inje¢ao em bolus de heparina venosa (20U/kg) quando
confirmado a homeostase do sangramento aneurismatico.

A marca da micromola destacaveis empregadas, bem como seu tipo e
tamanho, foram de escolha exclusive do médico assistente no procedimento. As
marcas das micromolas destacaveis utilizadas foram GDC (GDC-10 e/ou 18, todos
tipos, Boston Scientific, Fremont, CA), Axium™ and Axium™ Prime (todos os tipos,
Medtronic, Irvine, CA, USA) e Microvention (todos os tipos, HES; Aliso Viejo, CA).

Os aneurismas foram avaliados por angiografia imediatamente apdés o

procedimento e apds 6 e 12 meses da embolizagdo, com a escala de Raymond.

5.5 VARIAVEIS ANALISADAS

Foi revisado a histéria médica do paciente, o procedimento endovascular
realizado e as imagens angiograficas do procedimento e dos controles dos pacientes
incluidos no estudo. As seguintes variaveis foram analisadas:

- Sexo:

- masculino ou feminino;
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- Idade (em anos completos);
- Rompimento do Aneurisma:
sim ou n&o;
- Localizagao do Aneurisma (ver Figura 21):
bifurcagdao do vaso — aneurismas de topo de artéria carétida interna,
de topo de artéria basilar, de bifurcagdo de artéria cerebral média e de segmento
comunicante anterior da artéria cerebral anterior;
parede lateral do vaso — outras localizagdes de aneurismas;
- Formato do Aneurisma:
regular,;
irregular (aneurismas com diferenca maior que 2 mm entre os
diametros maximo e minimo, aneurismas que apresentam bolhas em seu formato ou
aneurismas poligonais);
- Maior Diametro do Aneurisma (em mm) (ver Figura 29);
- Tamanho do Colo do Aneurisma (em mm);
- Relagao Démus-colo;
- Volume do Aneurisma:
altura x largura x comprimento x 11/6 (mm?);
-Volume da Mola Destacavel:
(diametro primario)? x comprimento x T /4 (mm®);
- Volume da Densidade das Molas (Volume Packing Density - VPD):
volume total das molas/volume do aneurisma x 100 (%);
- Volume da Densidade da Primeira Mola (First Coil Volume Packing
Density — 1st VPD):
volume total da primeira mola/volume do aneurisma x 100 (%);
- Diametro da Primeira Volta da Primeira Mola (First Loop Diameter of the
First Coil — 1st LD): (ver Figura 30)
“< Maior Didametro do Aneurisma”;
“> Maior Diametro do Aneurisma”;
- Relagao entre o 1st LD e o Maior Diametro do Aneurisma (Relation First
Loop Diameter of First Coil and Maximum Aneurysm Size — RLAS):
Diametro da primeira volta da mola/ maior didmetro do aneurisma x
100 (%);
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- Uso de técnicas de auxilio:
stent, balao ou ambos
- Escala de Raymond* (nas angiografias apods procedimento e no

seguimento) (ver Quadro 2);

Quadro 2. Escala de Raymond.

1 Completa oclusdo do aneurisma;
2 Colo residual;
3 Presenca de fluxo no saco aneurismatico;

Fonte: Raymond et al. Stroke.2003;34:1398-403%

- Recanalizagao:

sim ou nao;
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Figura 32. Diagrama esquematico de angiografico. A: visdo lateral evidenciando A- altura, C-
comprimento, Co- Colo do aneurisma e Lu- Lumen arterial; B: visdo anteroposterior L- largura, Co-

Colo do aneurisma e Lu- Lumen arterial.

Figura 33. Desenho esquematico de micromola do tipo helicoidal com a seta nas duas pontas

demonstrando o Didmetro da Primeira Volta da Primeira Mola (1st LD).
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5.6 PROGNOSTICO ANGIOGRAFICO E SEGUIMENTO

Todos os pacientes foram submetidos a angiografia imediatamente apds o
procedimento de embolizacdo e apds os periodos de seis meses e um ano apos o
procedimento. As angiografias foram pontuadas conforme a escala de Raymond*2.
Recanalizagao foi considerado como a piora da pontuagdo na escala de Raymond

nas angiografias de seguimento.
5.7 ANALISE ESTATISTICA DOS DADOS

Os dados obtidos foram tabulados e entdo analisados utilizando-se o
programa de estatistica, SPSS 22.0 (SPSS® IBM, Chicago, IL, USA). As variaveis
continuas normalmente distribuidas foram comparadas: sendo o teste T de student
para amostras independentes; e foram relatadas como média + desvio-padrao (DP).
Proporcdes foram analisadas através do teste qui-quadrado (x?); do teste exato de
Fisher e do teste binomial de uma amostra. As variaveis qualitativas nominais foram
apresentadas em numero absoluto e porcentagens. Ja as variaveis qualitativas
ordinais, foram apresentadas em mediana com intervalo interquartil. Valores de p <
0,05, bicaudal, foram considerados estatisticamente significante, na modalidade
bicaudal. A razdo de chances (odds ratios - OR), relatadas dentro do intervalo de
confianga (IC). Fatores associados com recanalizagdo na analise univariada, foram
submetidas a analise de regresséao logistica multivariada. A area sobre a curva (Area
under the curve - AUC), com valores no index de Youden do RLAS, VPD e 1stVPD

foram realizados para determinar o valor minimo necessario para recanalizagao.
5.8 APROVACAO PELO COMITE DE ETICA
O projeto do estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da

ASSOCIACAO PIAUIENSE DE COMBATE AO CANCER/HOSPITAL SAO MARCOS
(CAAE: 53889416.5.0000.5584, n°: 1.516.330).






6 RESULTADOS
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Um total de 174 aneurisma saculares, em 171 pacientes, foram incluidos no
estudo. Vinte e trés aneurismas foram excluidos. Sete aneurismas foram excluidos
devido ao procedimento ter sido incompleto, dois casos eram retratamento do
aneurisma, cinco casos devido ao rompimento intraoperatério e nove aneurismas
foram excluidos por dados incompletos.

Aneurisma cerebral foi encontrado no sexo feminino em 149 (85,6%) dos
casos e 25 (14,4%) casos no sexo masculino (ver Tabela 1). A idade média dos
pacientes foi de 53,7 + 12,5 anos de idade (mediana de 54,5 anos; variando entre 16
— 84 anos). Em 94,3% (164) dos casos, 0os aneurismas estavam localizados na
circulagcdo anterior e em 5,7% (10) dos casos, na circulagdo posterior. As
localizagdes dos aneurismas foram as seguintes: artéria comunicante posterior (60
casos; 34,5%), artéria oftalmica (50 casos; 28,7%), artéria comunicante anterior (19
casos; 10,9%); segmento cavernoso (12 casos; 6,9%), artéria cerebral média (12
casos; 6,9%), bifurcagcdo de carétida (4 casos; 2,3%), topo de artéria basilar (4
casos; 2,3%), artéria coroidea anterior (4 casos; 2,3%), artéria pericalosa (3 casos;
1,7%), artéria cerebelar posterior inferior (3; 1.7%), artéria cerebelar superior (2
casos; 1,1%) e artéria cerebral posterior (1 caso; 0,6%). Os aneurismas foram
considerados de localizagao terminal e parede lateral em 39 (3,6%) e 135 (96,4%)
casos, respectivamente.

Dos 174 aneurismas, 118 (67,8%) eram rotos e 56 (32,2%), ndo-rotos. Cento
e ftrinta (74,7%) aneurismas apresentavam formato regular e 44 (25,3%),
apresentavam um formato irregular. Quanto ao tamanho, os aneurismas foram
classificados em pequenos (< 10 mm) em 137 (78,7%) casos, sendo que 77% (134)
dos casos estavam entre 3 e 10 mm. Em 23% (37) dos casos, 0s aneurismas eram
maiores que 10 mm. A média do maior tamanho do aneurisma foi de 8,0 + 5,4 mm
(com mediana de 6,0 mm; variagdo de 2 — 30 mm). O tamanho do colo foi de 3,6
1,5 mm (com mediana de 3,0 mm; variagdo de 1 — 9 mm). A razdo domus-colo foi de
2,3 £ 1,1 (mediana de 2,0; variagdo de 0.95-7.5) e o volume do aneurisma de 242,6
+ 553,4 mm® (com mediana de 44,2 mm?®; variacdo de 2,4 — 3597,3 mm?®). Foram
utilizadas um total de 1.199 micromolas, variando de 1 a 30 molas por aneurisma. A
média de micromolas utilizadas foi de 6,9 + 4,2. A média do volume das molas

utilizadas nas embolizagdes foi de 81,1 + 147,3 mm® (com mediana de 23,8 mm?>;



Tabela 1. Caracteristicas demograficas e clinicas dos aneurismas submetidos a embolizagao

no Hospital Sdo Marcos.

Total
174
Sexo

Feminino 149 (85,6%)
Masculino 25 (14,4%)
Idade (anos) 53,7+ 125
<40 28 (16,1%)
41-50 36 (20,7%)
51-60 62 (35,6%)
261 48 (22,6%)

Localizagcao

Parede Lateral

135 (96,4%)

Terminal

39 (3,6%)

Circulagao Anterior

164 (94,3%)

Circulacao Posterior

10 (5,7%)

Artéria Comunicante Posterior

60 (34,5%)

Artéria Oftalmica

50 (28,7%)

Artéria Comunicante Anterior

19 (10,9%)

Segmento Cavernoso 12 (6,9%)
Artéria Cerebral Média 12 (6,9%)
Bifurcagao de Carotida 4 (2,3%)

Topo de Basilar 4 (2,3%)

Artéria Coroidea Anterior 4 (2,3%)
Artéria Pericalosa 3 (1,7%)

Artéria Cerebelar Posterior Inferior 3 (1,7%)
Artéria Cerebelar Superior 2 (1,1%)
Artéria Cerebral Posterior 1(0,7%)

Formato do Aneurisma

Regular

130 (74,7%)

Irregular

44 (25,3%)

Ruptura do Aneurisma

112



113

Sim

118 (67,8%)

Nao

56 (32,2%)

Maior Tamanho do Aneurisma (mm)

8,0+ 5,4 mm

Colo do Aneurisma (mm)

3,6+1,5mm

<4 mm

133 (76,4%)

24 mm

41 (23,6%)

Razao Domus-colo

23+1,1

Volume do aneurisma (mm°)

2426 + 553,4 mm°

N® Total de Molas Utilizadas

1119

Média de Molas Utilizadas por Aneurisma

6,9+4,2

Média do Volume das Molas Utilizadas

81,1 + 147,3 mm°

Uso de Técnica Complementar

Stent 33 (19,0%)
Balao 16 (9,2%)
Ambas as Técnicas 3 (1,7%)

Nao

122 (70,1%)

1st LD 73%52

RLAS (%) 93,1+ 36,3
1st VPD (%) 22,7 £19,7
VPD (%) 58,9 * 27,1

% - porcentagem;  mm — milimetros; mm® — milimetros cubicos;
1st LD — didmetro da primeiro volta da primeira micromola;

RLAS - relacéo entre o diametro da primeiro volta da 113rimeiro micromola e o tamanho maximo do aneurisma;
1st VPD - relagéo entre o volume da primeira mola com o volume do aneurisma;
VPD - relacdo entre o volume total das molas utilizadas com o volume do aneurisma;

Fonte: Hospital Sdo Marcos.

variagdo de 1,9 — 784,8 mm®). A média do VPD, do 1st VPD, do 1st LD e do RLAS
foi de 58,9 + 27,1%, 22,7 + 19,7%, 7,3 £ 5,2 mm e 93,1 £ 36,3%, respectivamente.
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Embolizagdo com auxilio de técnicas de remodelamento com baldo foi realizada em
19 casos (10,9%). Ja a colocagao de um stent durante a embolizagao foi realizada
em 36 casos (20,7%).

Nas angiografias imediatamente apdés o procedimento de embolizagao, foi
encontradas a pontuacdo de 1 na escala de Raymond em 138 (79,3%) casos,
pontuacdo de 2 em 22 (12,6%) casos e pontuacéo de 3 em 14 (8,0%) casos. Nas
angiografias de controle, a piora angiografica na obliteracdo dos aneurismas
(recanalizagéo), caracterizada por uma piora na pontuagédo na escala de Raymond,
ocorreu em 41 (23,6%) casos. Os fatores associados com recanalizagao (ver Tabela
2) foram: o formato irregular do aneurisma (OR de 2,40; com intervalo de confianga
de 95%, variando de 1,13 a 5,10; com valor de P = 0.025), o maior tamanho do
aneurisma (6,8 + 4,7 mm nos aneurismas sem recanalizagao contra 11,7 £ 6,0 mm
nos aneurismas que apresentaram recanalizagéo; P < 0.001), o tamanho do colo do
aneurisma (3,4 + 1,5 mm nos aneurismas sem recanalizagdo contra 4,1 £ 1,7 mm
nos aneurismas que apresentaram recanalizacéo; P = 0.011), razdo démus-colo (2,0
+ 1,0 nos aneurismas sem recanalizagao contra 2,9 + 1,1 nos aneurismas que
apresentaram recanalizagdo; P < 0.001), o volume do aneurisma (134,7 + 406,7
mm?® nos aneurismas sem recanalizacdo contra 592,8 + 783,6 mm® nos aneurismas
que apresentaram recanalizagéo; P < 0.001), o didmetro da primeira volta da
primeiro mola ser menor que o maior tamanho do aneurisma (OR de 0,28; com
intervalo de confianga de 95%, variando de 0,12 a 0,62; P = 0.002), o VPD (66,0
25,2% nos aneurismas sem recanalizacdo contra 35,8 £ 19,3% nos aneurismas que
apresentaram recanalizagao; P < 0.001) e o 1st VPD (26,5 £ 20,0% nos aneurismas
sem recanalizagdo contra 10,6 += 12,8% nos aneurismas que apresentaram
recanalizacao; P < 0.001). Na analise multivariada, o 1st LD (P = 0,046), o 1st VPD
(P = 0,031) e o VPD (P = 0,002) mostraram diferenga estatisticamente significante
(ver Tabela 3).

Neste estudo, os valores dos pontos de corte calculados (ver Figuras 35, 36 e
37) para recanalizagdo foram de 92% para o RLAS (OR de 0,34; intervalo de
confianga de 95% variando de 0,16 a 0,73; P = 0.007), 11% para o 1st VPD (OR de
0,96; intervalo de confianga de 95% variando de 0,21 a 0,40; P < 0.001) e 37% para
o VPD (OR de 0,19; intervalo de confianga de 95% variando de 0,49 to 0,72; P =

0.014) usando a area sobre a curva.



Tabela 2. Analise univariada dos fatores associados com a recanalizagdo dos aneurismas

embolizados no Hospital Sdo Marcos.

Recanalizagao

Valor de P
Nao (133) Sim (41)
Sexo 0,129
Feminino 117 (88%) 32 (78%)
Masculino 16 (12%) 9 (22%)
Idade (anos) 54,2 +13,5 53,5+12,3 0,752
<40 20 (15%) 8 (19,5%) 0,537
41-50 29 (21,8%) 7 (17,1%)
51-60 50 (37,6%) 12 (29,3%)
=61 34 (25,6%) 14 (34,1%)
Localizagédo 0,674
Parede Lateral 102 (76,7%) 33 (80,5%)
Terminal 31 (23,3%) 8 (19,5%)
Ruptura 0,255
Nao 46 (34,6%) 10 (24,4%)
Sim 87 (65,4%) 31 (75,6%)
Formato 0,025
Regular 105 (78,9%) 25 (61%)
Irregular 28 (21,1%) 16 (39%)
Maior Tamanho do
Aneurisma (mm) 6,8+4,7 11,7+£6,0 < 0,001
<10 mm 111 (83,5%) 17 (41,5%) < 0,001
210 mm 22 (16,5%) 24 (58,5%)
Colo (mm) 34+15 41+1,7 0,011
<4 mm 83 (62,4%) 19 (46,3%) 0,073
24 mm 50 (37,6%) 22 (53,7%)
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Razdo Domus-colo 2,0+1,0 29+1,1 < 0,001
Volume do
aneurisma (mm3) 134,7 £ 406,7 592,8 + 783,6 0,001
<15 44 (33,1%) 4 (9,8%) < 0,001
16 = 50 41 (30,8%) 3(7,3%)
51=>175 30 (22,6%) 10 (24,4%)
=175 18 (13,5%) 24 (58,5%)
Tipos de técnica
complementar
Sim 42 10 0,494
Stent 28 5 0,583
Balao 12 4
Ambos 2 1
Pontuacgao Imediata
na escala de
Raymond
1 103 (74,5%) 35 (25,4%) 0,475
2 19 (86,4%) 3 (13,6%)
3 11 (78,6%) 3(21,4%)
Numero de Molas 8,1+ 3,9 10,3+ 5,8 0,066
1st LD
< Maior Tamanho do
66 (67,3%) 32 (32,7%) 0,002

aneurisma

= Maior Tamanho do

aneurisma

67 (88,2%)

9 (11,8%)
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RLAS (%) 95,5+ 35,4 85,0 + 38,6 0,103
1st VPD (%) 26,5 £ 20,0 10,6 + 12,8 < 0,001
VPD (%) 66,0 + 25,2 35,8+ 19,3 < 0,001

% - porcentagem;  mm — milimetros; mm® — milimetros cubicos;

1st LD — didmetro da primeiro volta da primeira micromola;

RLAS - relacéo entre o diametro da primeiro volta da primeira micromola e o tamanho méaximo do aneurisma;
1st VPD - relagéo entre o volume da primeira mola com o volume do aneurisma;

VPD - relacéo entre o volume total das molas utilizadas com o volume do aneurisma;

Fonte: Hospital Sdo Marcos.

Tabela 3. Analise multivariada dos fatores relacionados com recanalizagao na analise

univariada.
Valor de P

Formato 0,137
Tamanho Maximo do Aneurisma 0,267
Colo 0,078
Razdo Démus-Colo 0,385
Volume do Aneurisma 0,275
1st LD 0,046
1st VPD 0,031
VPD 0,002

1st LD — didmetro da primeiro volta da primeira micromola;

1st VPD - relagéo entre o volume da primeira mola com o volume do aneurisma;
VPD - relacdo entre o volume total das molas utilizadas com o volume do aneurisma;
Fonte: Hospital Sdo Marcos.
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Figura 34. Curva ROC (Receiver Operating Chraracteristic) da Relagao entre o Didmetro da Primeira

Volta da Primeira Mola e o Maior Diametro do Aneurisma (RLAS). A Area Sobre a Curva foi de 0,630
(P =0,012) e o valor de corte para recanalizagao foi de 92%.
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CURVA ROC DO 1st VPD
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Figura 35. Curva ROC (Receiver Operating Chraracteristic) do Volume da Densidade da Primeira
Mola (1st VPD). A Area Sobre a Curva foi de 0,837 (P < 0,001) e o valor de corte para recanalizagéo
foi de 11%.
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CURVA ROC DO VPD
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Figura 36. Curva ROC (Receiver Operating Chraracteristic) do Volume da Densidade das Molas
(VPD). A Area Sobre a Curva foi de 0,782 (P = 0,003) e o valor de corte para recanalizacéo foi de
37%.
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Nesse estudo, foi encontrado uma nova caracteristica, relacionada com a
escolha da mola destacavel durante a embolizacdo de aneurismas intracranianos,
que pode diminuir a taxa de recanalizacio: o didmetro da primeira volta da primeira
mola inserida no aneurisma. Também corroboramos caracteristicas ja relatadas na
literatura a bastante tempo, como o VPD, o formato, o tamanho e o volume do
aneurisma, o colo e a relagado démus-colo. A influéncia da primeira mola utilizada —
uma caracteristica recentemente relatada na literatura — também foi associada a
taxa de recanalizagao.

Em 1974, Serbinenko, considerado por muitos como o fundador da
neurocirurgia endovascular, desenvolveu uma série de baldes armados em catéteres
guiados por fluxo que eram destacados nas lesbes vasculares intracranianas
promovendo sua oclusdo®. Na década de 1980 e inicio dos anos 90, Guglielmi et
al.2¥®° combinaram conceitos de eletrotrombose e abordagens endovasculares para
desenvolver um sistema de molas de platina destacaveis com bons resultados para
oclusdo de aneurismas intracranianos. Em 1995, as molas destacaveis de Guglielmi
(GDC - Guglielmi destacable coil) foram aprovadas pela Food and Drug
Administration (FDA) sendo, no seu inicio, uma alternativa para a clipagem dos
aneurisma cerebrais; mas logo se tornaram a base do tratamento endovascular
contemporaneo de aneurismas intracranianos®.

O objetivo do tratamento endovascular é prevenir a ruptura e o crescimento
do aneurisma através da diminuicdo do fluxo sanguineo intra-aneurismatico. As
vantagens da terapia endovascular para o tratamento de aneurismas cerebrais, em
comparagdo com a microcirurgia tradicional, sao: procedimento menos invasivo,
menor tempo de hospitalizacdo e recuperagdo mais rapida do paciente com
resultados equivalentes quanto a oclusao do aneurisma e progndstico a longo prazo

do paciente®*2>8%

Entretanto, embolizacdo com molas destacaveis ainda
apresenta um incidéncia de ressangramento maior que a clipagem microcirurgica
(2,9% contra 0,9%, respectivamente) e uma menor taxa de oclusédo (58% para
embolizagdo contra 81% para clipagem)®*?. O estudo CARAT (Cerebral Aneurysm
Rerupture After Treatment) mostrou que o0 ressangramento dos aneurismas
previamente embolizados com molas destacaveis esta fortemente associado ao grau
de oclusdo do aneurisma imediatamente apds o tratamento endovascular®?’.
Assim, a oclusdo completa do aneurisma apés a embolizagdo sempre deve ser o

principal objetivo do médico ao tratar essa patologia.
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Diversos estudos evidenciaram fatores relacionadas a recanalizagao dos
aneurismas apods o tratamento endovascular. O tamanho maximo do aneurisma,
formato (regular, irregular, numero de lobules) do aneurisma, tamanho do colo,
relagdo doémus-colo, sangramento prévio do aneurisma, resultado angiografico
imediato ap6s a embolizagdo e a densidade do volume de molas inseridas no
aneurisma em relagdo ao volume do aneurisma (Volume Packing Density — VPD)

26-29,31,32,34 Quando

sdao os principais fatores relacionados com a recanalizagao
analisamos os fatores relacionados a recanalizagdo, observamos que a maioria
destes estdo intimamente relacionados as caracteristicas do préprio aneurisma ou
condigdes do paciente. Dentre os fatores relacionados a atuagao do médico, o grau
de oclusdo do aneurisma imediatamente apds o procedimento, mostrou-se um
importante fator relacionado a recalanizagado do aneurisma.

Para um bom resultado angiografico apdés a embolizagdo, ocorreram
melhorias e inovagdes tanto das técnicas de embolizacdo quanto dos dispositivos
utilizadas. Podemos citar a criacao e uso de balbes e dispositivos tubulares de
suporte intra-arteriais (conhecidos com stents) com varias formas e graus de
permeabilidade8 e desenvolvimento de molas destavaveis com diferentes formas e
espessuras, molas bioativas e até molas revestidas com hidrogel®*'%2. Em nosso
estudo, a taxa de recanalizagao foi de 23,6% dentre os 174 aneurismas tratados por
embolizacdo. Mostramos que tamanho e volume do aneurisma, o formato irregular, o
tamanho do colo, a relacdo démus-colo, VPD, 1st VPD e o diametro da 1 volta da 1
mola apresentaram correlagdo com a recanalizagao do aneurisma.

As principais explicagbes para recanalizagdo de um aneurisma apos a
embolizacdo sdo a compactacdo das molas no interior da lesdo aneurismatica e o
crescimento do aneurisma. Inserir o0 maior numero de molas sempre foi a meta dos
profissionais durante o procedimento de embolizacdo objetivando evitar a
compactagao das molas e consequentemente, a recanalizacdo do aneurisma.
Assim, diversos trabalhos mostraram a importancia do aumento do VPD nas
embolizacdes?®?®%, Estes estudos relatam valores ideais para o VPD entre 20-24%,
a partir dos quais poder-se-ia evitar a recanalizagao do aneurisma. Nosso estudo
também mostrou a importancia do VPD para evitar a recanalizagdo. O grupo que
nao apresentou recanalizagdo do aneurisma teve uma média de 66,0+25,2% contra
35,8+19,3% (p<0,001) do grupo que apresentou recanalizagdo, com um ponto de
corte de 37% (p=0,003).
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Alguns estudos consideram a selegao da primeira mola a ser utilizada na
embolizagdo como um importante fator para se obter uma VPD elevada'"%1% De
modo geral, a escolhas das molas durante um procedimento de embolizagdo —
inclusive a primeiro mola — ira depender do julgamento do meédico operador. A
colocagcdao bem sucedida da primeira mola depende de fatores que podem ser
divididos em 3 grupos principais: relacionados ao paciente (tamanho do aneurisma,
morfologia, angulacéo, tamanho e tortuosidade proximal do vaso a ser navegado),
relacionados ao dispositivo (tamanho, tipo e suavidade da bobina, suporte dado pelo
microcatéter e auxilio com a remodelagdao através do uso de baldo ou stent) e
relacionados ao operador (habilidades e experiéncia). Além destes, um ponto
técnico a ser observado é uma boa visualizagdo do aneurisma (démus e colo)'®.

Recentemente, Neki et al®® relatou o 1st VPD como um novo preditor de
recanalizacdo. Nesse trabalho foi considerado que valores entre 17,5 e 20% séo
adequados para evitar a reabertura do aneurisma. Em seu artigo, Ishida et al®® relata
a importancia da porcentagem do volume da primeira mola em relagdo ao volume
total de molas (FCP) como preditor de resultados a longo prazo e determina que
valores de FCP > 32% sao ideais para evitar recanalizagcdo. A principal
desvantagem da FCP é que ndo podera ser conhecida antes do inicio do
procedimento - ndo contribuindo para o planejamento - diferente da 1st VPD que
pode ser calculado apdés a primeira angiografia35. Neste estudo, também
encontramos a associagdo entre 1st VPD com a recanalizagdo do aneurisma,
corroborando os resultado de Neki et al. Foi encontrada uma média 26,5+20,0% no
1st VPD nos casos sem recanalizagdo do aneurisma contra 10,6+12,8% (p<0,001)
do grupo que apresentou recanalizagdo. O ponto de corte do 1st VPD foi de 11%
(p<0,001) para evitar a recanalizagao.

Uma mola para embolizagdo de aneurisma € uma estrutura complexa. Sua
estrutra primaria € um fio de “suporte”, fabricado de material biocampativel que
permite o tratamento efetivo sem produzir uma resposta sistémica. Nitinol, platina,
niquel, iridio e tungsténio tem sido os materiais mais utilizados na fabricagdo das
molas. Esse fio de “suporte” tem forma linear com um didmetro (D1). Em seguida,
esse fio sofre uma série de voltas em torno do eixo formando um didmetro
secundario (D2). Em seguida essa estrutura secundaria € moldada dentro de uma
configuragédo (helicoidal, complexa, esférica, dentre outras) que entdo desenvolve

um didmetro especifico (D3) e uma largura (L) que servem de fator central no preen-
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chimento do aneurisma na embolizacdo®®. Nosso estudo mostrou associagdo entre
didmetro da primeira volta da primeira mola inserida na embolizagéo e recanalizagao
do aneurisma. Até onde nds sabemos, este € o primeiro trabalho a relatar essa
associagdo. O parametro utilizado para comparagdo entre os grupos que
apresentaram ou nao recanalizagdo foi o RLAS (relagdo entre o tamanho do
didmetro da primeira volta da primeira mola e o tamanho maximo do aneurisma).
Além de ser uma tentativa de retirar a influéncia do tamanho do aneurisma, o RLAS
pode ser calculado antes do procedimento. Apesar da média do RLAS nao ter sido
diferente entre os grupos de recanalizagado (95,5 + 35,4% versus 85,0+38,6%,
p=0,103, sem e com recanalizagao respectivamente), quando comparamos aqueles
aneurismas que tiveram RLAS maiores ou igual a 100% (ou seja, didametro da
primeira volta da primeira mola igual ou maior ao maximo didmetro do aneurisma)
com aqueles com RLAS menor que 100%, encontramos uma diferenca
estatisticamente significante (p=0,002). O ponto de corte para o RLAS foi de 92%
(area sob a curva de 0,630; p=0.012).

Neste estudo, existem diversas limitagdes. Em primeiro lugar, trata-se de um
estudo de natureza retrospectiva. Outra limitacdo é o fato do estudo basear-se na
avaliagdo de casos em apenas um centro médico que realiza embolizacdo de
aneurismas; mesmo que os procedimentos tenham sido realizados por 5 médicos
diferentes. Apesar de poder inferir as variagbes do mundo real, falta refletir a
experiéncia de outras instituicbes. O fato do estudo apresentar um limitado numero
de casos e excluir aneurismas que romperam durante o procedimento diminue as
possibilidades de analises, como a influécia do VPD, 1st VPD e RLAS no
rompimento intraoperatério e a influéncia do tamanho do aneurisma na escolha da
primeira mola e no didmetro da primeira volta da primeira mola. O tamanho do
aneurisma é um importante fator de risco para ruptura tanto espontanea’'® quanto
intraoperatéria’®®. Uma meta-analise mostrou que os aneurismas pequenos (< 3
mm) apresentam um risco 5 vezes maior rompimento durante a embolizacdo'®.
Assim, as estratégias de embolizagao de aneurismas pequenos e grades devem ser
diferentes podendo influenciar na analise do VPD, 1st VPD e RLAS. O volume do
aneurisma € calculado usando diametros tridimensionais, assim os valores
calculados podem ser diferente dos reais principalmente nos aneurismas de forma
irregular. Fatores fisicas tanto da primeira molas quanto das molas seguintes (como

didmetro, comprimento, configuragéo e maciez) sao dificeis de estudar individual-
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mente e de forma independente, apesar de uma meta-analise relatar que ndo existe
diferencas estatisticamente significantes no prognéstico quando comparados
diversos tipos de molas'®’. Assim, é necessario a realizacdo de estudos com maior
nivel de evidéncia, com um tempo maior de acompanhamento dos casos e com a
avaliacido das consideragdoes anteriormente citadas separadamente para elucidar

tais questionamentos.






8 CONCLUSAO
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As caracteristicas relacionadas com o aneurisma que influenciam a taxa de
recanalizagao apos embolizagdo foram o formato irregular do aneurisma, o maior
didmetro do aneurisma, o tamanho do colo do aneurisma, razdo démus-colo e o
volume do aneurisma. Os fatores da mola que podem ser escolhidos para
programacgao da embolizagdo e que influenciam na taxa de recanalizagdo foram o
didmetro da primeira volta da primeiro mola ser menor que o maior tamanho do
aneurisma, o VPD e o 1st VPD. A 1st VPD é um indice recentemente relacionado a
recanalizacao e este é o primeiro estudo a relatar a associagao do 1st LD com taxa
de recanalizagao.

A maioria dos pacientes submetidos a embolizacdo de aneurisma cerebral,
neste estudo, foi do sexo feminino com idade média 53,7 + 12,5 anos de idade. Os
aneurismas se localizavam, em sua maioria, na circulagao anterior; principalmente
no segmento comunicante posterior. Em 67,8% dos casos, 0os aneurismas eram
rotos e com formato regular. Setenta e sete porcento, apresentavam tamanho entre
3 € 10 mm com a média do tamanho do colo de 3,6 £ 1,5 mm.

Quarenta e quatro (25,3%) dos 174 casos apresentaram recanalizagao
angiografica no seguimento e o numero de molas n&do esta associado com a taxa de
recanalizacdo. Os pontos de corte para diminuir a taxa de recanalizacao foram: 37%
para o VPD, 11% para o 1st VPD e 92% para a relagédo entre o didametro da primeira
volta da primeira mola em relagdo ao maior didametro do aneurisma.

Recomendamos que durante a programacgado do procedimento, a primeira
mola tenha um volume maior ou igual a 11% do volume total do aneurisma e que o
diametro da primeira volta da primeira mola seja maior ou igual ao maior diametro do
aneurisma. Acreditamos que seguindo esses parametros, ocorrera diminuigdo da
taxa de recanalizagao apds a embolizacao dos aneurismas cerebrais, evitando suas

complicagcdes e melhorando o prognostico dos pacientes.
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A maioria dos aneurismas intracranianos permanecem indetectaveis até o momento da ruptura, sendo a
hemorragia subaracnéide a apresentacao

inicial mais comum. Hemorragia subaracnoide € um importante problema de sadde e uma significativa causa
de morbidade e mortalidade em todo o

mundo. Os aneurismas intracranianos podem ser tratados usando técnicas diretas de ocluséo (clipagem),
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saco aneurismatico impedindo o ressangramento ou a recanalizagéo.ldentificar a quantidade ideal de molas
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para promover a completa oclusdo e/ou reduzir as taxas de recanalizagdo em aneurismas intracranianos
rotos e ndo rotos em pacientes. Para isso
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pacientes que foram submetidos a embolizagcdo do(s) aneurisma(s) com molas destacaveis e que
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aneurismatico (p6s procedimento e no controle tardio); Grupo “B” ou “Oclusao Incompleta”: os pacientes que
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intracranianos que foram submetidos a

embolizacdo com molas destacaveis;
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IMPORTANCE OF THE FIRST COIL IN THE EMBOLIZATION OF
INTRACRANIAL ANEURYSMS: A CASE-CONTROL STUDY.
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INTRODUCTION

Intracranial aneurysms (IA) are a localized dilatation in a brain artery and arise as result of
damaged balance between local hemodynamic stress and arterial wall strength [1].This health problem
affects nearly 2% of the population worldwide. A major complication of TA occurs when the weakened
artery ruptures. This leads to subarachnoid hemorrhage (SAH), which is lethal in about 50% of cases
[2].

For many years, the standard IA treatment was surgical clipping of the aneurysm neck. With
the introduction of the Gugliemi Detachable Coils (GCD) in 1995, endovascular coiling of intracranial
aneurysms became accepted as a valid alternative treatment. Initially, GDCs were restricted to specific
indications, but the treatment was later broadened for use in most aneurysms. Nevertheless,
endovascular coiling still presents a higher incidence of late rebleeding than surgical clipping and a
lower rate of complete obliteration [3-6]. The Cerebral Aneurysm Rerupture After Treatment
(CARAT) study showed that late retreatment was more common after coil embolization than after
clipping [7]. Furthermore, the degree of aneurysm occlusion after the initial treatment was a strong
predictor of the risk of subsequent rupture in patients presenting with SAH, justifying surgical attempts
to completely occlude the aneurysm [8].

Presently, the factors associated with recanalization of aneurysms treated with coil
embolization include: maximal aneurysm size, neck width, dome-to-neck ratio, the Raymond scale
score at immediate angiography, aneurysm location and Volume Packing Density (VPD) [9-14]. Many
studies have concluded that it is necessary to increase the VPD by at least 20-24% to avoid aneurysmal
recanalization [9,10,15,16]. However, the choice of coil characteristics depends primarily on the
judgment of the medical team. We believe that the First Coil VPD (Ist VPD) and the First Loop
Diameter of the First Coil (1st LD) are important factors in obtaining a high VPD. Therefore, the main
objective of the present study was to investigate whether the 1st VPD and 1st LD are associated with

aneurysmal recanalization after endovascular coiling.
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METHODS
Patient data and aneurysm characteristics

A total of 174 saccular aneurysms, recorded in 171 patients between February 2010 and
December 2015 at a single center, were included in this study. Twenty-three aneurysms were excluded
due to incomplete procedures (seven cases), retreatments (two cases), intraoperative ruptures (five
cases) or incomplete data (nine cases). For the included cases, we retrospectively reviewed the medical
history, endovascular procedure and angiographic aspects, such as age, sex, aneurysm location
(bifurcation and side-wall), aneurysm rupture (yes/no), aneurysm shape (regular or irregular),
maximum aneurysm size, neck width, dome-to-neck ratio, aneurysm volume (height x length x width x
7/6; mm-), coil volume (square of primary diameter x length x m/4; mm') (Figure 1), VPD (total coil
volume/calculated aneurysm volume x 100; %), Ist VPD (first coil volume/calculated aneurysm
volume x 100; %), 1st LD (< maximum aneurysm size and > maximum aneurysm size) (Figure 2),
RLAS (Relation of the First Loop Diameter of the First Coil and the Maximum Aneurysm Size) (first
loop diameter/maximum aneurysm size x 100; %), the type of assistance technique chosen (stent,
balloon or both), the Raymond scale score at the initial and follow-up angiographies, and
recanalization. The aneurysm locations in bifurcation aneurysms included the middle cerebral artery,
internal carotid artery (top), basilar artery (top), and the anterior communicating artery. Irregular
aneurysm shapes were classified according to the large gap (> 2 mm) between the maximum aneurysm
diameter and the minimum aneurysm diameter and the shapes of the bleb or of the polygon. Ethics
approval was obtained from the local institutional review board, and the board waived the need for

patient consent.

Endovascular treatment

Endovascular surgery was performed via the transfemoral approach under general or local
anesthesia. The choice of procedure (single/double-catheter technique, stent/balloon-assisted technique
or non-assisted technique) was made by the medical assistant based on the aneurysm location, size,
shape and neck width. All cerebral angiograms and aneurysm embolizations were performed in a
Siemens Biplanar Angiography suite with the frame rate set at three frames per second. When stent-
assisted coiling was used, a LeoPlus stent (Balt Extrusion, Montmorency, France), a Solitaire stent
(ev3, Irvine, CA, USA) or a Neuroform stent (Boston Scientific, Natick, Massachusetts, USA) was
chosen. When balloon-assisted coiling was used, the Copernic/Eclipse balloon (Balt Extrusion,
Montmorency, France) and Hyperform/Hyperglide occlusion balloon systems (Medtronic, Irvine, CA,
USA) were employed. The assistance technique (stent or balloon) was used to bridge the aneurysm
necks.

All patients with non-ruptured aneurysms received antiplatelet therapy (aspirin 100 mg daily
and clopidogrel 75 mg daily) for one week prior to the procedure. After the procedure, the same
antiplatelet therapy (aspirin and clopidogrel) was maintained when assistance technique with stent was
employed and only one medication (aspirin or clopidogrel) was maintained if no assistance technique
was used. Coiling for non-ruptured aneurysms was performed with heparin anticoagulant: 50 U/kg

heparin bolus at the beginning of the procedure followed by an intermittent IV injection of 35-50 U/kg.
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For patients with a ruptured aneurysm, oral administration of a single antiplatelet therapy (aspirin 100
mg) and IV heparin bolus (20 U/kg) injection was started after confirmation of hemostasis.

The coils, coil type, and length were selected exclusively by the operator. Coiling was
performed with GDC (GDC-10 and/or 18, all types, Boston Scientific, Fremont, CA), Axium™ and
Axium™ Prime detachable coils (all types, Medtronic, Irvine, CA, USA) and Microvention coils (all

types, HES; Aliso Viejo, CA).

Angiographic outcome and follow-up

We evaluated the aneurysms with immediate and follow-up angiography by scoring them
according to the Raymond scale [13]. Follow-up angiographies were performed between six months
and one year after treatment and they were made by the same medical assistant that performed the
endovascular surgery. A poor follow-up outcome signified a worsening Raymond scale score in the

angiographic test over time.

Data analysis

All statistical analyses and graphics were performed using SPSS (version 22.0; IBM). The
chi-squared test was used to analyze the binary variables of sex, aneurysm location, aneurysm rupture,
aneurysm shape, 1st LD (< maximum aneurysm size and > maximum aneurysm size), type of
assistance technique, recanalization, the Raymond scale score at the initial and follow-up
angiographies, and the grade of the continuous variables. An unpaired Student’s t-test was used for
statistical comparisons of the continuous variables such as age, maximum aneurysm size, neck width,
dome-to-neck ratio, aneurysm volume, VPD, Ist VPD and RLAS. Data are reported as the mean =+
standard deviation, percentage (%), and median (minimum-maximum). The odds ratios (ORs) are
reported along with 95% confidence intervals (CIs). All reported values are two-sided, and P < 0.05
was considered statistically significant. Factors associated with aneurysm recanalization in univariate
analysis were entered into a multivariate logistic regression analysis. The receiver operating
chraracteristic (ROC) curve and the area under the curve (AUC), with Youden index values, of the
RLAS, VPD and Ist VPD was used to determine the minimum requirements for aneurysmal

recanalization.
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RESULTS

This study included 174 aneurysms with a mean patient age of 53.7 + 12.5 years (median of
54.5; range 16-84). Women represented 85.6% (149) of the cases. The aneurysms were located in the
anterior circulation in 94.3% of the cases. The localization of the aneurysms was as follows: posterior
communicating artery (60 cases; 34.5%), ophthalmic artery (50; 28.7%), anterior communicating artery
(19; 10.9%); cavernous segment (12; 6.9%), middle cerebral artery (12; 6.9%), carotid bifurcation (4;
2.3%), basilar tip (4; 2.3%), anterior choroidal artery (4; 2.3%), pericallosal artery (3; 1.7%), posterior
inferior cerebellar artery (3; 1.7%), superior cerebellar artery (2; 1.1%), and posterior cerebral artery
(1;0.6%). Aneurysms were located on the terminal and the side wall in 39 and 135 cases, respectively.

Of the 174 aneurysms, 118 (67.8%) ruptured. There were 130 (74.7%) aneurysms with a
regular shape, and 44 with an irregular shape. The aneurysms had a maximum aneurysm size of 8.0 +
54 mm (median 6.0; range 2-30), a neck width of 3.6 + 1.5 mm (median 3; range 1-9), a dome-to-
neck ratio of 2.3 + 1.1 (median 2; range 0.95-7.5), and an aneurysm volume of 242.6 + 553.4 mm:
(median 44.2; range 2.4-3597.3). The aneurysms were classified as small (< 10 mm) in 137 (78.7%)
cases, and 77% (134 cases) were between 3 to 10 mm. In total, 1,199 coils were used, varying from 1
to 30 coils per aneurysm, with a mean of 6.9 = 4.2. The mean coil volume was 81.1 + 147.3 mm:
(median 23.8; range 1.9-784.8). The mean VPD, 1st VPD, 1st LD and RLAS were 58.9 + 27.1%, 22.7
+ 19.7%, 73 £ 52 mm and 93.1 + 36.3%, respectively. The balloon-assisted coil embolization
(remodeling technique) was performed in 19 cases (10.9%). A stent was deployed in 36 cases (20.7%).

We found a Raymond scale score, at the immediate angiographies after embolization, of 1 in
138 (79.3%) cases, 2 in 22 (12.6%) cases, and 3 in 14 (8%) cases. In 41 (23.6%) cases, there was a
worsening of angiographic obliteration (recanalization). The factors associated with recanalization
(Table 1) were irregular shape (OR 2.40; 95% CI 1.13 to 5.10; P = 0.025), maximum aneurysm size
(6.8 £4.7 mm in aneurysms with no recanalization vs. 11.7 = 6.0 mm with recanalization; P < 0.001),
neck width 34 + 1.5 mmvs.4.1 = 1.7 mm; P=0.011), dome-to-neck ratio 2.0+ 1.0vs.29+1.1;P<
0.001), aneurysm volume (134.7 = 406.7 mm' vs. 592.8 + 783.6 mm; P < 0.001), first loop diameter of
the first coil smaller than the maximum aneurysm size (OR 0.28; 95% CI 0.12 to 0.62; P = 0.002),
VPD (66.0 +25.2 vs. 35.8 £ 19.3; P < 0.001) and Ist VPD (26.5 + 20.0 vs. 10.6 + 12.8; P < 0.001).
Afterwards a multivariate logistic regression analysis (Table 2) with factors associated with
recanalization in univariate analysis, VPD (P = 0.002), 1st VPD (P = 0.031) and 1st LD (P = 0.046)
had a significant statistically difference.

In this study, the cut-off values calculated for recanalization (Figures 3, 4 and 5) were 92% for
RLAS (OR 0.34; 95% C10.16 to 0.73; P = 0.007), 11% for 1st VPD (OR 0.96; 95% CI 0.40 to 0.21; P
<0.001) and 55% for VPD (OR 0.19; 95% CI1 0.49 to 0.72; P = 0.014) using the AUC.
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DISCUSSION

The goal of endovascular treatment is to prevent aneurysm rupture and growth by decreasing
intra-aneurysmal blood flow. The advantages of endovascular therapy compared to traditional
microsurgery include the reduced invasiveness of the procedure, a shorter hospitalization time and
faster patient recovery, along with equivalent results for aneurysm occlusion and long-term prognosis
[3,4,7,17]. Nevertheless, embolization has several shortcomings: not all aneurysms can be occluded
totally at first treatment and the possibility of reopening of an initially adequately occluded aneurysm
with time [3,4,7,8]. These drawbacks can leave the patient at risk for hemorrhage. Older studies
demonstrated a higher incidence of rebleeding than microsurgical clipping (2.9% vs. 0.9%) and a lower
complete occlusion rate (58% vs. 81%) [3,4]. Contemporary papers revealed an increased of complete
occlusion rate to 61% and a decreased of incidence of rebleeding to 2.3% [18,19]. The results of
embolization improved due progress of the techniques and devices used during the procedure. These
include the use of balloons and stents and the development of coils of different shapes and thicknesses,
bioactive coils, and hydrogel coils [20-23].

Several studies have uncovered factors related to the recanalization of aneurysms after
endovascular treatment with maximum size, shape, neck width, dome-to-neck ratio, rupture, immediate
angiographic result and VPD being the main factors [9-14,16]. When we analyzed those factors, we
found that many of them are closely related to the characteristics of the aneurysm itself or the patient's
condition. Among the factors associated with the physician’s performance, the immediate angiographic
result was found to be an important factor related to aneurysmal recanalization. The CARAT study
showed that rebleeding of previously embolized aneurysms is strongly associated with the degree of
occlusion of the aneurysm immediately after endovascular treatment. Consequently, complete
occlusion of the aneurysm should always be the primary goal [8].

In our study, the recanalization rate was 23.6% among the 174 aneurysms treated. Aneurysm
size and volume, irregular shape, neck width, dome-to-neck ratio, VPD, 1st VPD and 1st LD were
found to be correlated with aneurysmal recanalization, but only VPD (P = 0.002), 1st VPD (P = 0.031)
and 1st LD (P = 0.046) had a significant statistically difference. The main explanations for
recanalization after embolization are coil compaction within the aneurysmal lesion and aneurysm
growth. To avoid coil compaction, the operating physician should attempt to use the largest possible
coils for embolization. Recent studies have shown the importance of increased VPD [9,10,15]. These
studies have reported ideal values for VPD of between 20-24% to decrease the chance of aneurysmal
recanalization. Our study also shows the importance of VPD in preventing recanalization. The non-
recanalization group had a mean VPD of 66.0 + 25.2% versus 35.8 + 19.3% (p <0.001) for the
recanalization group, with a cutoff point of 37% (p = 0.003).

Some studies have reported that the selection of the first coil is an important factor in
obtaining a high VPD [22,24,25]. In general, the choice of coils, including the first coil, will depend on
the judgment of the surgeon. The successful placement of the first coil depends on factors that can be
divided into three main groups: patient-related (aneurysm size, morphology, angulation, and the size
and proximal tortuosity of the vessel); device-related (size and softness of the coil, the support

provided by the microcatheter, and the use of remodeling techniques); and physician-related (skills and
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experience) [25]. Recently, Neki et al. [16] reported 1st VPD as a new predictor of recanalization. This
study considered 1st VPD values between 17.5 and 20% as adequate to avoid reopening of the
aneurysm. Ishida et al [9] reported on the importance of the framing coil percentage (FCP, the
percentage of the first coil volume in the total coil volume) as a predictor of recanalization and
determined that FCP > 32% is ideal to avoid reopening of the aneurysm. The main disadvantage of
FCP is that it cannot be known prior to the start of the procedure; thus, FCP cannot be used in coil
planning. The 1st VPD, on the other hand, can be calculated after the first angiography [16]. Our study
also found an association between the 1st VPD and aneurysmal recanalization, corroborating the results
of Neki et al. We found an average of 26.5 = 20.0% for the 1st VPD in the non-recanalization group
versus 10.6 + 12.8% (p < 0.001) for the recanalization group. The cutoff point for the 1st VPD was
11% (p < 0.001).

A coil is a complex structure. Its primary structure is a stock wire made of biocompatible
material that allows for effective treatment without producing a systemic response. Nitinol, platinum,
nickel, iridium and tungsten are the most commonly used materials in coil manufacture. This stock
wire has a linear shape and a diameter (D1). The wire undergoes a series of turns about an axis,
forming a second diameter (D2). This secondary structure is then shaped into a helical, complex,
spherical or other configuration, which then develops a specific diameter (D3) and length (L) that serve
as central factors in embolization and aneurysm filling [26]. Our study showed an association between
the 1st LD and recanalization. As far as we know, this is the first study to report this association. The
parameter used to evaluate the 1st LD was RLAS. To remove the influence of aneurysm size, the
RLAS can be calculated prior to the embolization procedure. In our study, although the mean RLAS
did not differ between the recanalization and non-recanalization groups (95.5 = 35.4% vs. 85.0 =
38.6%; p = 0.103), when we compared those aneurysms that had an RLAS greater than or equal to
100% and those with an RLAS of less than 100%, we found a statistically significant difference (p =
0.002). The cutoff point for RLAS was 92% (AUC 0.630; p =0.012).

This study has several limitations. It is a noblind retrospective study and presents, therefore,
low levels of association and evidence, and higher risk of bias. Although the procedures were
performed by five different doctors, it is based on the evaluation of cases at one medical center. While
we can infer the variations occurring at high-volume centers, we lack the experience of other
institutions. Since the study presents a limited number of cases and excludes aneurysms that ruptured
during the procedure, the analytical possibilities were reduced. It was not possible to investigate the
influence of VPD, Ist VPD and RLAS on intraoperative rupture and the influence of aneurysm size on
the choice of the first coil and the 1st LD. The size of the aneurysm is an important risk factor for
spontaneous [27] and intraoperative [28] rupture. A meta-analysis has shown that small aneurysms (< 3
mm) have a greater risk of rupture during embolization [29]. Thus, embolization strategies must be
different for small aneurysms, and this may affect the measure of VPD, 1st VPD and RLAS. The
aneurysm volume is calculated using three-dimensional diameters, so the calculated values may be
different from the real values, especially in irregularly-shaped aneurysms. The physical characteristics
of the first and following coils (such as diameter, length, configuration and softness) are difficult to

study individually, although a meta-analysis reported no statistically significant differences in
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prognosis with various types of coils [30]. Therefore, it is necessary to carry out studies with a higher
level of evidence, a longer follow-up time, and the separate evaluation of the previously mentioned

considerations.
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CONCLUSIONS

1st VPD and 1st LD were found to be indices associated with aneurysmal recanalization after
embolization. We recommend to perform trails about coil embolization of intracranial aneurysms and
that, during coil programming, the first coil should have a volume equal to or larger than 11% of the
aneurysm volume and that the 1st LD should be equal to or greater than the largest diameter of the
aneurysm. If proved the association between these parameters and the rate of recanalization,
complications after embolization of cerebral aneurysms can be reduced and prognosis of patient can be

improved.
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FIGURE LEGENDS

Figure 1 Schematic diagram of aneurysm measurements. A, The dimensions measured on the lateral
angiographic tracings are the neck width (N), the length (L), the dome height (H), and the arterial
lumen (Lu). B, The dimensions measured on the anteroposterior angiographic tracings are the neck

width (N), the width (W) and the arterial lumen (Lu).

Figure 2 A cartoon depicting a helical coil desingn with representation of the First Loop Diameter of

the Coil (1st LD).

Figure 3 Receiver Operating Chraracteristic (ROC) curve of the Relation of the First Loop Diameter
and the Maximum Aneurysm Size (RLAS). The area under the curve (AUC) was 0.630 (P = 0.012),

and the cut-off value for recanalization was 92%.

Figure 4 Receiver Operating Chraracteristic (ROC) curve of the First Coil Volume Packing Density
(Ist VPD). The area under the curve (AUC) was 0.837 (P < 0.001), and the cut-off value for

recanalization was 11%.

Figure 5 Receiver Operating Chraracteristic (ROC) curve of Volume Packing Density (VPD). The

area under the curve (AUC) was 0.782 (P = 0.003), and the cut-off value for recanalization was 37%.

TABLE LEGEND
Table 1. Univariate analysis of the factors associated with recanalization.

Table 2. Multivariate analysis of the factors associated with recanalization.
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TABLES
Table 1. Univariate analysis of the factors associated with recanalization.
Recanalization
P-value
No (133) Yes (41)
Sex 0.129
Female 177 (88%) 32 (78%)
Male 16 (12%) 9 (22%)
Age (years) 542 %135 535+123 0.752
<40 20 (15%) 8 (19.5%) 0.537
41-50 29 (21.8%) 7 (17.1%)
51-60 50 (37.6%) 12 (29.3%)
> 61 34 (25.6%) 14 (34.1%)
Location 0.674
Side-wall 102 (76.7%) 33 (80.5%)
Terminal 31 (23.3%) 8 (19.5%)
Rupture 0.255
No 46 (34.6%) 10 (24.4%)
Yes 87 (65.4%) 31 (75.6%)
Shape 0.025
Regular 105 (78.9%) 25 (61%)
Irregular 28 21.1%) 16 (39%)
Maximum
aneurysm size
6.8 +4.7 11.7+6.0 < 0.001
(mm)
<10 mm 111 (83.5%) 17 (41.5%) < 0.001
> 10 mm 22 (16.5%) 24 (58.5%)
Neck width (mm) 3415 4.1+1.7 0.011
<4 mm 83 (62.4%) 19 (46.3%) 0.073
>4 mm 50 (37.6%) 22 (53.7%)
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Dome-to-neck ratio 20+1.0 29+1.1 < 0.001
Volume aneurysm
(mm>) 134.7 £ 406.7 592.8 £783.6 0.001
<15 44 (33.1%) 4 (9.8%) < 0.001
16 =50 41 (30.8%) 3 (7.3%)
51=175 30 (22.6%) 10 (24 .4%)
> 175 mm 18 (13.5%) 24 (58.5%)
Types of assistance
techniques
yes 42 10 0.494
stent 28 5 0.583
balloon 12 4
both 2 1
Immediate
Raymond score
1 103 (74.5%) 35 (25.4%) 0475
2 19 (86.4%) 3 (13.6%)
3 11 (78.6%) 3(21.4%)
Ist LD
< Maximum aneurysm
] 66 (67.3%) 32 (32.7%) 0.002
size
> Maximum aneurysm
] 67 (88.2%) 9(11.8%)
size
RLAS (%) 95.5+354 85.0+38.6 0.103
Ist VPD (%) 26.5+200 10.6 +12.8 < 0.001
VPD (%) 66.0 +252 358+193 < 0.001

VPD - Volume Packing Density
1st VPD - First Coil VPD

1st LD - First Loop Diameter of the First Coil

RLAS - Relation of the First Loop Diameter and the Maximum Aneurysm Size

1AA
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Table 2. Multivariate analysis of the factors associated with recanalization.

P-value
Shape 0.137
Maximum aneurysm size 0.267
Neck width 0.078
Dome-to-neck ratio 0.385
Volume aneurysm 0.275
Ist LD 0.046
Ist VPD 0.031
VPD 0.002

VPD - Volume Packing Density
1st VPD - First Coil VPD
1st LD - First Loop Diameter of First Coil

1-7
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FIGURE 1

Lu
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FIGURE 3

RLAS ROC Curve
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FIGURE 4

1st VPD ROC Curve
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FIGURE 5

VPD ROC Curve
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