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1. INTRODUCAO

A hidrocefalia de pressédo normal idiopatica (HPNi) manifesta-se por meio da triade
clinica de disturbios da marcha, deméncia e incontinéncia urinéria, associado a imagens
radiologicas de ventriculomegalia e pressao intracraniana normal.

O tratamento mais comumente realizado é a colocacdo de uma valvula ventriculo
peritoneal ou derivacao ventriculo peritoneal quando ha uma resposta positiva ao TAP teste 1.

A melhora clinica é significativa ap0s este procedimento, porém pode ocorrer
hiperdrenagem, hematoma subdural ou outras complicacbes fazendo-se necessario
reintervencoes.

Existem inUmeros tipos de valvulas que podem ser utilizadas: as de pressao fixa (fenda,
membrana ou esfera/mola) e as de segunda geracdo dentre elas anti-sifao, gravitacional e
ajustavel ou programavel.

Teoricamente as valvulas programaveis ou ajustaveis teriam vantagens em relacao as
valvulas de presséo fixa.

O nosso objetivo é avaliar se as valvulas programaveis ou ajustaveis sao superiores as
de presséo fixa.

2. METODOLOGIA
Essa revisao sistematica seguiu os preceitos definidos pelo PRISMA @,
2.1 Questao clinica

A revisdo sistematica teve inicio a partir da elaboracdo da seguinte questdo clinica:
O tratamento de hidrocefalia de pressdo normal com uso de valvulas programaveis é mais

eficaz, quando comparado com as de pressao fixa?

2.2. PICO

A gquestéo clinica foi estruturada a partir do acrénimo PICO sendo:
P: pacientes com hidrocefalia idiopatica de pressao normal;

I: valvula programavel;

C: valvula de pressao fixa;

O: melhora clinica, prognadstico, reintervencdes, complicagdes.
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2.3 Estratégia de busca

As buscas foram realizadas nas bases Medline (Pubmed), Embase, CENTRAL
(Cochrane), e LILACS com os seguintes termos: (hydrocephalus) AND (ventriculoperitoneal
shunt OR programmable valve OR adjustable valve).

2.4. Critérios de elegibilidade

. Artigos compativeis ao PICO;

. Ao menos um dos desfechos compativeis ao avaliados como: melhora clinica,
prognostico, reintervencdes, complicacoes;

. Ensaios clinicos randomizados (ECR) para avaliacao de eficacia;

. ECRs e estudos observacionais para avaliacdo de eventos adversos e
complicacdes;

. Sem restricdo de periodo e idioma.
2.5. Critérios de excluséo

. Estudos in vitro;

. Estudos em animais;

. Série de casos ou relato de casos;

. Revisbes sistematicas ou narrativas;

. Guidelines.
2.6. Analise de dados

Foram extraidas as seguintes informagdes: autor, ano de publicacdo, desenho de
estudo, caracteristicas e numero dos pacientes, intervencdo, comparagdo e desfechos
(melhora clinica, complica¢des). Cada artigo foi descrito individualmente, em uma analise
gualitativa da evidéncia. Ademais, a analise quantitativa dos resultados (metanalise) foi
realizada quando possivel. Para a metandlise, foi usado o Review Manager (RevMan)
Versdo 5.4 @, As comparacdes foram demonstradas em diferenca de risco (RD) e intervalo de
confianga de 95% (Cl 95%). A inconsisténcia dos efeitos nas intervencfes foi avaliada
usando 1. O modelo de efeitos randémico foi utilizado se 1> > 50% e o modelo de efeitos fixos
se 1> < 50%. Para acessar possiveis vieses de publicacédo, o funnel plot foi analisado para
assimetria. A certeza da evidéncia foi avaliada com a ferramenta de desenvolvimento de

diretrizes GRADE Pro @ e classificada como alta, moderada, baixa ou muito baixa.
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2.7. Andlise de Vieses

Para avaliacdo de vieses de ECRs avaliou-se: randomizacéo, alocacéo vendada, duplo
cegamento, perdas (< 20%), analise por intencdo de tratamento, definicdo dos desfechos,
calculo amostral, interrupcdo precoce e caracteristicas prognosticas. Para os estudos
observacionais foi utilizada a plataforma ROBINS-I @,

3. RESULTADOS

A busca conduzida até dezembro de 2022 recuperou um total de 16.882 artigos nas
bases primarias (Medline: 5879; Embase: 10.507; LILACS: 338 Lilacs; Cochrane 158). Apés a
remocédo de duplicatas totalizaram 8.728 artigos. Todos tiveram seus titulos verificados e 223
resumos foram analisados para inclusé@o. A leitura de 40 textos completos foi realizada para
verificar compatibilidade com os critérios de elegibilidade definidos. Por fim, 4 estudos
comparativos foram incluidos ©® (Tabela A) (Figura 1). A andlise de vieses mostrou que 0s

artigos tém risco de viés de baixo a moderado (Tabelas B e C).
3.1. Eficacia

Farahmand, et al. ®, em um ensaio clinico randomizado, reportaram a evolug&o clinica
de seus pacientes. A medida utilizada foi o total standard deviation score, que envolveu o teste
de Stroop, o teste Grooved Pegboard, a duracdo de caminhada e nimero de passos da
caminhada. Apds 6 meses, ambos 0s grupos tiveram evolu¢do em relagdo ao pré-operatorio
com diferenca estatistica (I: —0.23£1.10 vs. 0.46+0.27; C: 0.09+0.67 vs. 0.52+0.30; P < 0.05).
No entanto, entre os grupos nao houve diferenca estatistica em nenhuma das avaliacdes até o
final do estudo, 6 meses apds a colocagéo da valvula (P > 0.05) (Figura 2). Na avaliagédo de
cada parametro isoladamente também foi encontrada diferenca significativa em relagéo a linha

de base em todos os testes (P < 0.05) porém sem diferenga entre 0s grupos.

vakhula programaved valvuia pressao fixa Mean Differeace Mean Difference
Study or Subgroup Mean SD_ Total Mean S0 Total Weight IV, Fixed, 85% C! IV, Fixed, 95% C1
Farahmand 2018 045 037 4 052 03 34 1000% -006}0.20, 008
Totad (95% CI) M 34 100.0% -0.06[-0.20,0.08] B
Heterogenety Not apphcable - + t
- 'u - - :._.,.p_ A 05 0 05 1
estfor overall efiect Z= 087 (P=0.39) Favours [pressdoma) F s [peogramaven

Figura 2 — Andlise da evolucao clinica (teste de caminhada, Stroop teste, Grooved Pegboard
teste) na comparacéo véalvula programavel versus valvula com presséao fixa.
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3.2. Complicagdes: ECRs e estudos observacionais avaliaram as taxas de complicagoes.

3.2.1. Complicac¢fes analisadas por meio de ensaios clinicos randomizados

Seehle, et al. ©, artigo derivado mesmo ensaio clinico randomizado de
Farahmand, et al., relataram as complicacbes apés colocacdo das valvulas. Seis pacientes
(17.7%) com Vvalvulas programaveis tiveram complicacdes relacionadas ao shunt,
sendo 4 hematomas subdurais. Ademais, 7 tiveram sintomas devido a drenagem excessiva. Ja
nos pacientes com valvula fixa foram 7 pacientes (20.6%) com complicagfes relacionadas ao
shunt, com 5 hematomas subdurais. Outros 4 tiveram sintomas de drenagem excessiva. Todo
as comparac0es tiveram P > 0.05. Em pacientes com hidrocefalia de pressao normal idiopatica
submetidos a implante de valvula programavel em comparacéo a valvula de presséo fixa ndo
houve diferenca nas complicagcbes no seguimento de 6 meses (Figura 3). Qualidade da
evidéncia muito baixa. Em pacientes com hidrocefalia de pressdo normal idiopatica submetidos
a implante de valvula programavel em comparagdo a valvula de pressao fixa ndo houve
diferenca na incidéncia de hiperdrenagem no seguimento de 6 meses (Figura 4). Qualidade da

evidéncia muito baixa.

VALVULA MOGRANAVEL  VALVULA COM PRESSAD FiXA Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Totad Evants Total Weight M-M, Flxed, 95% C1 M-H, Fixed, 95% C1
Sabie 1 2014 6 34 7 34 100.0% 0.0 [-0.22,0.16)
Total (95% Cn 34 34 1000% -0.03 [-0.22,0.16) —ei——
Toml everns 6 7
Hewoperahy: We app bl = 45 0 os i
Test for overall effect: Z = 0.31 (7 = 0.76) Favours [VALV PROGRAM] Faveurs [VALV PRSS FICA]

Figura 3 — Andlise das complicagBes na comparacéo valvula programével versus valvula com
pressao fixa.

VALVULA PROCRAMAVEL  VALVULA COM PRESSAD FIXA Kisk Difference Risk Difference
Study or Subgroup Events Total Events Total Welght M-H, Fixed, 955 CI M-H, Flxed, 95% CI
Sable 1 2014 7 e “ 34 10008 ©.08 [-0.08,0.26]
Total (95% C0 34 34 1000% 009 [-0.09,0.26)
Towml evercs 7 a
Hewrogereky: Mot agpicable it 35 s 7
Test for overall effect: Z = 1.00 (¢ = 0.32) Favours [VALY PROCRAM] Faveurs [VALV PRESS FOCA]

Figura 4 — Analise da incidéncia de hiperdrenagem na comparacao valvula programavel versus
valvula com pressao fixa.

3.2.2. Complicag¢des analisadas por meio de estudos coortes

Serarslan, et al. @, um coorte, também relataram as complicacbes em seu estudo.
No grupo com valvulas programéveis 26.33% tiveram complicacdes, ja no de valvulas fixas
52.5% (P = 0.02). Efusdes subdurais ocorreram em 20% dos pacientes com valvulas

programaveis e 22.5% nas fixas (P = 0.78). Hematomas subdurais ndo-traumaticos ocorreram
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em 11 pacientes (13.75%) das valvulas fixa e desses 2 foram a 6bito. Nas programaveis apenas
1 teve esta complicagdo (P = 0.15).

Rinaldo, et al. ®, outro coorte, relataram que complicacdes ocorreram em 13.3% dos
pacientes com valvulas programaveis e 24,0% nas fixas (P = 0.03). Cirurgia revisional devido a
obstrucdo distal ocorreu em 1,0% nos de valvula programaveis e 6,8% nos de valvula fixa
(P = 0.06) e persisténcia dos sintomas sem obstrucdo em 2,0% e 8,8% (P = 0.04),
respectivamente.

A metandlise da taxa de complicacdes em 2 estudos observacionais ® revelou que os
pacientes com valvulas programéveis tiveram menor risco de complicagbes do que os com
valvulas fixas (RD = -0.16; 95% CI —0.30, —0.02; P = 0.03; I> = 51%; random model; Certeza de

evidéncia: muito baixa) (Figura 5).

Programmable Fixed Risk Difference Risk Difference
Study or Subgroup  Events  Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Rinaldo 2019 13 98 60 250 66.3% -0.11[-0.19,-0.02) -
Serarslan 2017 8 30 42 80 33.7% -0.26 [-0.45, -0.07] i —
Total (95% CI) 128 330 100.0% -0.16 [-0.30, -0.02) <P
Total events 21 102
Heterogeneity: Tau® = 0.01; Chi’ = 2.05,df = 1 (P = 0.15); I = 51% F t t

) -1 -0.5 0 0.5 1

Test for overall effect: Z = 2,18 (P = 0.03) Programmable valve Fixed valve

Figura 5 — Complicacdes.

4. DISCUSSAO
Eficacia e complica¢cbes analisadas por meio de ensaios clinicos randomizados

Nado ha ensaios randomizados comparando diretamente valvulas programaveis e
valvulas convencionais em pacientes com HPNi. No entanto, comparando-se nesses pacientes
o0 uso de vélvulas programaveis com reducdo gradativa da presséo (independente de sintomas)
e com pressdo fixa ndo se verificou diferencas na evolugdo clinica, complicagbes ou

hiperdrenagem. A evidéncia que suporta essas conclusées é de qualidade muito baixa.

ComplicacBes em observacionais

Diversos estudos observacionais com apenas um braco vém relatando complicacdes
em pacientes com valvulas programaveis. Feletti, et al. ® em uma coorte com 142 pacientes
relataram 30 casos de sintomas devido a pouca drenagem e 10 por drenagem excessiva. Além

disso, 43 ajustes no shunt foram realizados. Por fim, 7 tiveram hematoma subdural e
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10 higroma. Ma, et al. 19 relataram que a taxa de complicacdo foi de 40% (41/102), sendo a
mais prevalente hematoma subdural e higroma, com 28 casos. Também relataram a
necessidade de 85 ajustes no shunt. Shaw, et al. @ reportaram 3 hematomas subdurais e
3 revisdes de shunt dentre seus 45 pacientes. Ja Oliveira, et al. 2 reportaram 4 hematomas
subdurais, 1 empiema, 2 mal funcionamento e 1 exposi¢cao de valvula em seus 24 pacientes.
Por fim, Zemack, et al. @, que tiveram 147 pacientes incluidos, relataram 14 hematomas
subdurais ou higromas, 2 obstru¢des proximais do cateter, além de 138 ajustes no shunt.

Limitacbes

Essa revisdo tem algumas limitacbes. Foram encontrados apenas 2 ECRs que
respondiam ao PICO. Ademais, ambos fazem parte de uma mesma casuistica, apenas
reportando desfechos diferentes em cada publicacdo. Fica evidente que ha uma falha na
literatura ao comparar valvulas fixas a programaveis em pacientes com HPNi, limitando as
conclusdes sobre o tema. Apenas esses 2 relatam desfechos relacionadas a eficacia das

técnicas, enquanto os observacionais descrevem somente eventos adversos e complicacoes.

5. CONCLUSAO

Em pacientes com hidrocefalia idiopéatica de pressdo normal ndo ha evidéncia disponivel
atual que permita recomendar o uso das valvulas programaveis no tratamento desses
pacientes, em comparacao ou que leve a descontinuidade de uso das valvulas convencionais

(fixas). A qualidade da evidéncia disponivel é muito baixa.
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Figura 1. PRISMA flowdiagram
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Tabela A. Caracteristicas - estudos comparativos
St
Author Year udy Outcomes Follow-up
design
I C
Rinaldo, et al. 2019 Cohort Programmable valve (N=98 ) |Fixed-setting valve (N= 250) Complications -
Programmabie valve (N= 30 ) | Fixed-setting valve (N= 80 )
Serarslan, et al. 2017 Cohont Mean age: 62y Mean age: 61y Complications 72 months
Farahmand, et 2016 RCT Programmabile valve (N= 34) | Fixed-setting valve (N=34) | Stroop test, Grooved Pegboard 6 months
al. 20 cmH20 - 4cm 12 cmH20 test, Walk time, Walk steps
Programmable valve (N= 34) | Fixed-setting valve (N=34)
Saehle, et al. 2014 RCT 20 cmH20 - 4em 12 cmH20 Complications 6 months
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Tabela B. Vieses - ensaios clinicos randomizados
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Tabela C. Vieses - coortes (ROBINS-I)

Risk of bias domains

xErrxrxxxl
©0® 00060 e 6

Domains: Judgement
D1: Bias due to confounding.

Study

D2: Bias due to selection of participants.

D3: Bias in classification of interventions.

D4: Bias due to deviations from intended interventions.
D5: Bias due to missing data.

‘= Moderate

® Lo

‘ No information

D6: Bias in measurement of outcomes.
D7: Bias in selection of the reported result.
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