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Resumo

Introducdo: A sindrome ou doenca de Moyamoya é um distlrbio cerebrovascular bastante rara que predispde os
individuos afetados a ataques isquémicos transitorios ou permanentes devido a estenose progressiva da artéria carétida
interna e seus ramos, 0 que causa respostas compensatérias, um grande nimero de vasos sanguineos menores comeca
a crescer e proliferar. Método: revisdo sistematica da literatura do tipo quantitativo utilizando as seguintes
plataformas: PubMed, SciELO, Google Scholar, Revista Brasileira de Neurocirurgia e o Jornal Americano de
Neurocirurgia. Resultados e Discursdo: A angiografia cerebral diagnostica baseado em cateter € o padrdo-ouro para
obter um diagndéstico. Um estudo observou a presenca de expectativas genéticas e concluiu que o sexo feminino é o
mais afetado nas familias (DMMs). Estudos do genoma e do locus especificos foram realizados por Kamada et al.
Sendo encontrado o (RNF213) como o primeiro gene de suscetibilidade para (DMM). Portanto, foi registrado o
(p.R4859K) como o fundador da mutagdo missense em (RNF213), os pacientes geralmente desenvolvem
sintomatologia de (AVC) devido a isquemia cerebral. A angiogénese de vasos colaterais dentro dos ganglios da base
pode levar & discinesia. A ressonancia magnética possibilitou a detec¢do rapida de (AVC) isquémico agudo usando
imagens ponderadas. Conclusdo: A sindrome de Moyamoya é uma doenga cerebrovascular oclusiva que tem o
potencial de causar acidente vascular cerebral, epilepsia e disfuncdo neuroldgica em adultos e criancas, a mesma, é
doenga cronica e progressiva sem opcdes de tratamento médico ou endovascular resolutivos; contudo, a intervencéo
cirtrgica pode impedir uma progressdo ascendente da doenca.

Palavras-chave: Moyamoya; Angiografia cerebral; Aplicages da epidemiologia; Diagndstico; Hemorragia cerebral.

Abstrat

Introduction: Moyamoya syndrome or disease is a very rare cerebrovascular disorder that predisposes affected
individuals to transient or permanent ischemic attacks due to progressive stenosis of the internal carotid artery and its
branches, which causes compensatory responses, a large number of smaller blood vessels begins to grow and
proliferate. Method: systematic literature review of the quantitative type using the following platforms: PubMed,
SciELO, Google Scholar, Revista Brasileira de Neurocirurgia and Jornal Americano de Neurocirurgia. Results and
Discussion: Catheter-based diagnostic cerebral angiography is the gold standard for obtaining a diagnosis. One study
observed the presence of genetic expectations and concluded that females are the most affected in families (DMMs).
Genome and locus-specific studies were performed by Kamada et al. (RNF213) was found as the first susceptibility
gene for (DMM). Therefore, (p.R4859K) was recorded as the founder of the missense mutation in (RNF213), patients
usually develop symptoms of (stroke) due to cerebral ischemia. Angiogenesis of collateral vessels within the basal
ganglia can lead to dyskinesia. MRI enabled rapid detection of acute ischemic stroke using weighted imaging.
Conclusion: Moyamoya syndrome is an occlusive cerebrovascular disease that has the potential to cause stroke,
epilepsy and neurological dysfunction in adults and children. however, surgical intervention can prevent an upward
progression of the disease.

Keywords: Moyamoya; Cerebral angiography; Applications of epidemiology; Diagnosis; Cerebral bleeding.

Resumen

Introduccion: El sindrome o enfermedad de Moyamoya es un trastorno cerebrovascular muy raro que predispone a los
individuos afectados a ataques isquémicos transitorios o permanentes debido a la estenosis progresiva de la arteria
carétida interna y sus ramas, lo que provoca respuestas compensatorias, comienza a crecer una gran cantidad de vasos
sanguineos de menor tamafio. y proliferar. Método: revision sistematica de la literatura de tipo cuantitativo utilizando
las siguientes plataformas: PubMed, SciELO, Google Scholar, Revista Brasileira de Neurocirurgia y Jornal
Americano de Neurocirurgia. Resultados y Discusion: La angiografia cerebral diagnostica por catéter es el estandar de
oro para obtener un diagnodstico. Un estudio observo la presencia de expectativas genéticas y concluyd que las
hembras son las mas afectadas en las familias (DMM). Los estudios de genoma y locus especificos fueron realizados
por Kamada et al. (RNF213) se encontr6 como el primer gen de susceptibilidad para (DMM). Por lo tanto,
(p-R4859K) se registr6 como el fundador de la mutacion sin sentido en (RNF213), los pacientes suelen desarrollar
sintomas de (accidente cerebrovascular) debido a la isquemia cerebral. La angiogénesis de los vasos colaterales dentro
de los ganglios basales puede provocar discinesia. La resonancia magnética permitio la deteccion rapida del accidente
cerebrovascular isquémico agudo utilizando imagenes ponderadas. Conclusion: El sindrome de Moyamoya es una
enfermedad cerebrovascular oclusiva que tiene el potencial de causar accidente cerebrovascular, epilepsia y
disfuncién neurolégica en adultos y nifios. sin embargo, la intervencion quirtrgica puede prevenir una progresion
ascendente de la enfermedad.
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1. Introducéo

A sindrome ou doenca Moyamoya é uma condicdo cerebrovascular rara que predispde as pessoas afetadas a ataques
isquémicos transitorios ou permanentes, em virtude de uma progressiva estenose da artéria carétida interna e seus ramos, o que
torna também diminuto o fornecimento de sangue ao cérebro, levando a uma caréncia de oxigénio. O termo "Moyamoya"
significa em Japonés algo como “sopro de fumaca” e é usado devido a aparéncia do emaranhado de pequenos vasos que se
forma para compensar o bloqueio dos vasos normais. (Yamashita, 1983).

A doenca de Moyamoya (DMM) é uma doenca bastante rara encontrada com frequéncia variavel em diferentes
regibes geogréaficas, mas principalmente no leste do continente asiatico. Caracteriza-se por estenose cronica e progressiva da
artéria cardtida interna distal (ACI) e suas tributarias, artéria carétida anterior (ACA) e artéria carétida média (ACM); o
envolvimento da circulagdo posterior é muito raro. Recebe 0 nome dos vasos nebulosos semelhantes a fumaca formados na
base do cranio, como visto na angiografia de subtracéo digital. O maior nimero de casos é observado no leste da Asia, com
mais mulheres afetadas do que homens. Com base em estudos epidemioldgicos, a incidéncia de (DMM) é de 0,94 e 2,3 por
100.000 individuos no Japéo e na Coreia do Sul, respectivamente. (Zhang, 2019 & Deng, 2017).

Embora a maioria dos casos seja esporadica, cerca de 10% a 15% dos pacientes tém histdria familiar de DMM.
Embora a etiologia néo seja estabelecida, estudos apontam para o envolvimento do cromossomo 17. Fora do leste da Asia, a
incidéncia em regides como a América do Norte pode cair para 0,09/100.000 individuos, embora uma tendéncia crescente
tenha sido observada recentemente. A (DMM) mantém um padréo classico de distribuicdo bimodal de idade. O primeiro pice
ocorre por volta dos cinco de idade e o segundo por volta dos 40 anos de idade. Os fatores de risco para (DMM) incluem
ascendéncia da Asia Oriental e condigdes predisponentes, como neurofibromatose e sindrome de Down. (Zhang, 2019 &
Fukui, 2000).

As manifestagdes isquémicas predominam na faixa etdria pediatrica. Em adultos, tanto a isquemia quanto a
hemorragia intracraniana (HIC) s&o possiveis. O método diagnéstico é feito através do uso de angiografia cerebral. A imagem
ndo invasiva inclui angiografia por tomografia computadorizada (TC) e angiografia por ressonancia magnética (ARM).
Anteriormente, o envolvimento bilateral era um critério obrigatério para o diagndstico de DMM. Com o aumento dos achados
em pacientes com oclusdo unilateral (DMM), os critérios diagndsticos foram revisados para incluir também manifestac6es
unilaterais. O tratamento gira principalmente em torno do tratamento cirdrgico. A cirurgia de bypass direto e indireto é
realizada para melhorar a circulacdo sanguinea na area acometida. (Burke, 2009 & Kuroda, 2008 & Takagi, 2007).

Quando a doenca esta presente sem nenhum distdrbio associado, a denominamos doenca de Moyamoya. A (DMM),
na presenca de outras condi¢des adquiridas ou familiares, é conhecida como quase - (DMM). Em comparagdo com a (DMM),

o0 envolvimento unilateral é mais pronunciado e a HIC é menos comumente documentada na quase-(DMM). (Smith, 2012).

2. Metodologia

Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura do tipo quantitativo utilizando as seguintes plataformas: PubMed,
Scientific Electronic Library On-line (SciELO), Google Scholar, Revista Brasileira de Neurocirurgia, Arquivos Ciéncia Satde
e Jornal Americano de Neurocirurgia. Utilizou-se literatura publicada entre 2020 e 2022 sobre Doenca de Moyamoya;
Angiografia Cerebral; Aplicagdes em Epidemiologia; Diagnostico e Hemorragia Intracerebral. Os descritores utilizados

seguem as descri¢cdes em inglés para os termos DeCs (Descriptors of Health) e Medical Subject Headings (MeSH).
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Nesta revisdo, os critérios de exclusdo utilizados foram: documentos de projetos de dissertagdo, resumos de eventos,
editoriais, revisGes de literatura, relatos de casos isolados, artigos que ndo atenderam aos critérios de inclusdo e artigos
duplicados.

Os estudos selecionados para inclusdo na meta-analise foram retrospectivos ou prospectivos ndo randomizados. Foi

usado o Cochrane Handbook for Systematic Reviews of Interventions, versdo 5.1.0, para avaliar a qualidade desses estudos.

Quadro 1. Estratégia de busca para o estudo.

((("Doenga de Moyamoya " [All Fields]" " Angiografia Cerebral "[All Fields]) " Aplicacbes em Epidemiologia
"[All Fields]) " Diagnéstico "[All Fields]) AND " Hemorragia Intracerebral "[All Fields]).

Fonte: Autores.

3. Resultados

Apesar de pesquisas recentes sobre genética em (DMM), a etiologia permanece incerta. O cromossomo 17 foi
identificado como portador do gene de suscetibilidade ao (DMM), especialmente em populagdes do leste asidtico. Um estudo
comparativo observou a presenca de expectativas genéticas e concluiu que as mulheres sdo mais afetadas nas familias
(DMMs). Um estudo também concluiu que o padrdo de heranga era autossdmico dominante e incompleto nas familias (DMM).
Estudos de associacéo de genoma e locus especificos foram realizados por Kamada et al. (2011) encontraram (RNF213) como
0 primeiro gene de suscetibilidade em (DMM). Portanto, eles registraram (p.R4859K) como o fundador da mutacdo missense
em (RNF213). (Kim, 2016).

Uma recente meta-analise internacional em larga escala realizada no leste da Asia identificou um fator de risco
genético significativo para o desenvolvimento de MMD na China, Japdo e Coréia do Sul. A incidéncia anual de casos recém-
diagnosticados nessas regides pode chegar a 6,03 por 100.000. Pacientes com MMD tém um padrdo alterado de expressao de
RNA circular na via de sinaliza¢do da proteina quinase ativada por mitégeno. (Liao, 2017, Hishikawa, 2016 & Zhao, 2017)

Polimorfismos na proteina 213 do dedo anelar (RNF213) parecem tornar os pacientes em certas populagdes do leste
da Asia mais suscetiveis ao desenvolvimento de MMD [16]. Além das anomalias dos vasos, a anélise do liquido
cefalorraquidiano (LCR) de pacientes com MMD mostrou que a proliferacdo de novos vasos colaterais estava ligada a
regulacéo negativa da apolipoproteina-E e J. Esses achados sugerem que o metabolismo lipidico pode ser uma reacdo ou um
fator contributivo no desenvolvimento e progressdo da MMD. (Liu, 2012 & Jang, 2016).

Um banco de dados internacional de AVC multicéntrico mostrou que 90% dos pacientes com MMD apresentaram
inicialmente AVC isquémico, 7,5% com AVC isquémico transitério e 2,5% com AVC hemorragico. (Qin, 2015).

O efeito direto de uma mutacéo no (RNF213) sobre o desenvolvimento de (DMM) e quase-MMD ainda precisa ser
elucidado. No entanto, varios mecanismos tém sido hipotetizados. Um desses mecanismos € que a presenga de citocinas pro-
inflamatérias, além do (RNF213) mutado, leva ao aumento da angiogénese. A incapacidade do (RNF213) mutado de causar
alteracBes observadas no (DMM), sem quaisquer insultos adicionais, também foi indicada em um experimento. Foi realizado
usando camundongos com apenas a mutacdo missense (p.R4828K) em (RNF213). (Starke, 2009).

Né&o foram observadas alteracGes significativas no diametro do vaso ou remodelacéo do vaso apo6s a ligagdo da artéria
carétida comum em camundongos mutantes e de tipo selvagem. Outro estudo mostrou aumento da expressdo da matriz
metaloproteinase MMP-9 em camundongos knockout (RNF213). Os niveis de MMP-9 também estavam elevados em pacientes
com MMD, sugerindo uma possivel ligagao entre eles. Namba et al. (2004) detectaram niveis elevados de fator de crescimento
de hepatdcitos (HCF) no liquido cefalorraquidiano (LCR) e artérias doentes em pacientes com (DMM). O FCH é um potente

indutor de angiogénese, e niveis elevados em pacientes sugerem que pode desempenhar um papel na patogénese. A elevacao
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do fator de crescimento de fibroblastos basico (bFGF) no LCR é documentada na (DMM) e seus niveis também podem ajudar
a prever o estado da angiogénese pdés-revascularizacdo. O papel do fator de crescimento transformador betal também foi
indicado na patogénese. Um estudo também detectou um nimero elevado de células progenitoras endoteliais circulantes, o que
pode explicar a vasculatura colateral na (DMM). (Rafat, 2009).

A (DMM) pode ter multiplas apresentacdes, parcialmente influenciadas pela idade e regido geogréafica. Ha diferenca
nos perfis clinicos nos Estados Unidos, onde ha menor taxa de sangramento intracraniano em pacientes com (DMM), em
comparagio com a Asia. (Chiu, 1998 & Sonobe, 2014).

4. Discursao:
Isquemia na Sindrome de Moyamoya:

Um evento isquémico é a apresentagdo inicial mais comum. Um estudo feito em 528 pacientes na China chegou a
conclusdo de que a maioria dos casos de (DMM) apresenta isquemia. A apresentacdo hemorragica foi mais encontrada em
pacientes adultos. Eles relataram ainda que o tipo isquémico tem um melhor progndstico e menor taxa de ressangramento. Um
evento isquémico pode se manifestar como um ataque isquémico transitorio (AlT) ou acidente vascular cerebral isquémico. A
causa subjacente é uma oclusdo do vaso que leva a hipoperfusdo do cérebro. Certos fatores como hiperventilagéo, choro e tocar
instrumentos como gaita ou flauta demonstraram exacerbar os sintomas isquémicos. A circulagdo anterior é mais comumente
envolvida do que a circulagdo posterior. (Takagi, 2006).

O padréo de infarto em (DMM) foi descrito como diferente de um acidente vascular cerebral (AVC) convencional.
Uma pesquisa foi realizada em pacientes com (DMM) que apresentaram infarto cerebral agudo. O padrdo atipico na
ressonéncia magnética ponderada em difusdo (favo de mel, territorial atipico e giral) foi observado mais comumente do que o
padrao tipico de acidente vascular cerebral (lacuna profunda, pontos maltiplos, zona limitrofe e territorial). (Cho, 2011).

A relacdo entre a gravidade da doenga e o local da lesdo também foi abordada. Um estudo mostrou que o
envolvimento cortical produziu doenga mais grave do que o envolvimento subcortical. Além disso, acidente vascular cerebral
posterior (afetando parietooccipital) foi associado a maior gravidade da doenca em comparagdo com uma lesdo da circulacdo
anterior (frontotemporal). (Kim, 2009).

A presenga de uma variante do gendtipo (RNF213) também influencia a gravidade da doenga. A presenga
homozigotica de (c.14576G>A) variante do (RNF213) estd associada a uma idade mais precoce de inicio dos infartos e
envolvimento da circulagdo posterior (doenga mais grave) em comparacao aos heterozigotos. Isto foi ainda documentado em
um relato de caso em irmdos com expressdo homozigética e heterozigética de (c.14576G>A) variante na qual o homozigoto
teve um inicio mais precoce de MMD com répida progresséo da doenca. Acidentes vasculares cerebrais isquémicos recorrentes
podem levar a complicagcBes em criangas, como atraso no desenvolvimento e retardo mental. Ha um relato de caso de uma

crianga anglo-saxdnica com (MMD), que apresentou predominantemente deméncia. (Miyatake, 2012).

Hemorragia intracraniana na Sindrome de Moyamoya:

A apresentacdo hemorragica inicial é sete vezes menos provavel em pacientes pediatricos em comparacdo com
adultos. Pacientes pediatricos com DMM tém um aumento estatisticamente significativo na incidéncia de atraso
psicolinguistico com comprometimento da integragdo verbal, visual, resposta auditiva e fungdo executiva quando comparados
aos controles ajustados a idade. (Hallemeier, 2006 & Lamonica, 2016).

A (DMM) hemorragica manifesta-se mais comumente como comprometimento da consciéncia. O sangramento ocorre
mais em locais dependentes da circulacdo anterior. Em um estudo de coorte prospectivo, a presenca de microhemorragias

cerebrais (MHC) foi observada como fator de risco para hemorragia intraventricular. A localizagdo do MHC também afetou o
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resultado, por exemplo, 0 MHC localizado na substéncia branca profunda e periventricular teve mais chances de sangramento
ventricular subsequente do que o MHC em qualquer outro local. (Seol, 2015).
Outras caracteristicas:

A (DMM) pode apresentar-se as vezes com convulsdes, provavelmente como consequéncia de danos induzidos por
isquemia. Em um estudo de Seol et al. (2005), dor de cabeca significativa foi relatada em aproximadamente 21% das criancas.
Foi proposto que a redistribuicdo e a diminuicdo do fluxo sanguineo no cérebro levam a dores de cabeca em criangas. Varios
movimentos involuntarios podem ser observados na DMM, sendo a coreia 0 mais tipico deles. A diminuigdo do suprimento
sanguineo para os circuitos gangliotalamocorticais da base é 0 mecanismo proposto por tras da coreia. (Hishikawa, 2016).
Diagnéstico:

A angiografia cerebral é a investigacdo padrdo-ouro. Conforme proposto por um comité de pesquisa japonés em 1997,

o diagnéstico definitivo de (DMM) requer o seguinte na angiografia cerebral (Zhang, 2019):

Tabela 1: Caracteristicas da angiografia cerebral.

1. Oclusdo na ACI terminal ou ACA/MCA proximal,

1. Rede anormal de vasos nas proximidades do vaso estenosado

1. Envolvimento bilateral.

Fonte: Zhang (2019).

Em 2012, foram feitas revisdes para incluir os achados de angiografia por ressonancia magnética (ARM) nos critérios
diagnésticos definitivos. Casos com envolvimento unilateral foram categorizados como provavel (MMD). O estadiamento de
MRA inclui o seguinte (Zhang, 2019):

Tabela 2: Categorizacéo por meio da angiografia por ressonancia magnética (ARM).

l. Ocluséo na ACI terminal ou ACA/MCA proximal.

1. Presenca de vasos anormais no ganglio basal, que também pode ser diagnosticado por multiplos fluxos vazios na
RM do cérebro.

1. Achados de angiografia bilateral. E crucial descartar outros diagnsticos diferenciais — aterosclerose,
neurofibromatose tipo 1, meningite, doengas autoimunes, lesdo cerebral traumética, etc. (Fujimura, 2015).

Fonte: Zhang (2019).

O estadiamento angiogréafico da (DMM), dado por Suzuki, ndo se correlaciona com a gravidade da doenga, mas explica
as alteragdes patoldgicas observadas ao longo de um periodo de tempo em cada paciente. Esses estdgios demonstram muito
bem a conversédo da carétida interna — carétida externa. Os estagios iniciais (estagios I-111) sdo caracterizados pela oclusédo da
ACI distal com o desenvolvimento dos vasos de Moyamoya. Os estdgios tardios (estagios 1V-V) tém anastomose da artéria
carétida externa (ECA) seguida pelo desbotamento dos vasos anormais. O (ltimo estagio (estdgio VI) é marcado pelo
desaparecimento do ICA. (Maeda, 1999).
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Tabela 3: O sistema de preparagdo da Suzuki.
Estagios Suzuki | CARACTERISTICAS PRESENTES NA ANGIOGRAFICA

Estégio | Estreitamento da bifurcacéo carotidea interna terminal

Estéagio 1l Desenvolvimento inicial dos primeiros vasos colaterais de Moyamoya na base do cérebro com dilatagéo
das artérias principais intracerebrais

Estagio Il Os vasos colaterais de Moyamoya se intensificam, tornando-se mais proeminentes, e 0s principais troncos
da circulagdo anterior tornam-se severamente estenéticos e comegam a ocluir

Estagio Il A N&o enchimento parcial das artérias cerebrais anteriores e das artérias cerebrais médias

Estagio 111 B Preservagdo parcial das artérias cerebrais anteriores e das artérias cerebrais médias

Estagio 111 C Auséncia completa das artérias cerebrais anteriores e das artérias cerebrais médias

Estagio IV As artérias cerebrais posteriores ficam ocluidas, os vasos moyamoya comegam a diminuir e as colaterais

das artérias carétidas externas comecam a se formar.

Estégio vV Os vasos colaterais de Moyamoya comegam a desaparecer completamente e os colaterais extracranianos

tornam-se cada vez mais proeminentes

Estagio VI Desaparecimento das colaterais de moyamoya e das principais artérias cerebrais denominadas;

os hemisférios cerebrais recebem sangue quase exclusivamente de anastomose carotidea externa anormal

Fonte: Suzuki (2019).
O sistema de estadiamento Suzuki para Moyamoya é baseado na gravidade da aparéncia angiografica.

Achados nos exames complementares:

Ressonancia magnética (RM): A ressonéncia magnética é ideal para visualizar regides do cérebro que sofreram
isquemia aguda ou infarto. O aparecimento de um padrdo sulcal de alto sinal linear hiperintenso na sequéncia Fluid
Attenuation Inversion Recovery (FLAIR) é conhecido como o “sinal da hera” da (DMM). O sinal da hera é caracterizado por
realce leptomeningeo difuso, como visto na recuperacdo de inversdo atenuada por fluido (FLAIR) ou em imagens de
ressonancia magnética com contraste. O sinal do pincel é caracterizado pelo aumento da visibilidade das veias medulares
profundas, melhor visto na RM ponderada pela suscetibilidade. (Ando, 2019, Fukuyama & Umezu, 1985)

Eletroencefalografia (EEG): Ondas lentas de alta voltagem no EEG se desenvolvem ap6s o fim da hiperventilagdo em
criangas com (DMM) que apresentam isquemia cerebral. Isso também ¢é conhecido como o fendmeno de “reconstrugdo”.
(Wouters, 2019).

Histopatologia: Os achados histologicos incluem lamina elastica interna irregular com estreitamento luminal,
hiperplasia da tlnica média e espessamento da intima com degeneracgdo vacuolar nas células musculares lisas da tinica média.
A compensacdo pela diminuicdo do suprimento sanguineo ocorre através da angiogénese, que causa a proliferagdo e o
alargamento de vasos sanguineos colaterais menores para aumentar o suprimento sanguineo para areas subperfundidas do
cérebro. (Ogawa, 2017).

Fluxo sanguineo cerebral: Tomografia computadorizada por emissdo de féton Unico (CBF-SPECT) e tomografia por
emissdo de pdésitrons. CBF-SPECT e PET tém sido empregados com sucesso na avaliagdo do fluxo sanguineo cerebral (CBF),
que tem grandes implicagdes no diagnostico e estadiamento a gravidade da isquemia/infarto cerebral na DMM (tipo
isquémico). Além disso, o baixo fluxo sanguineo cerebral (FSC) também é uma indicacéo para cirurgia de revascularizacao.
(Fujimura, 2015).

Fase aguda da (DMM):
O manejo de um caso agudo de acidente vascular cerebral isquémico devido a (DMM) é amplamente sintomatico. O

ativador do plasminogénio tecidual intravenoso é contraindicado na (DMM) do tipo isquémico. A aspirina deve ser
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administrada a criangas com acidente vascular cerebral isquémico anterior agudo devido a (DMM). Na apresentacdo
hemorragica, os medicamentos antiplaquetarios e anticoagulantes devem ser imediatamente interrompidos e a terapia anti-

hipertensiva considerada se a pressao arterial for igual ou superior a 180/105. (Fujimura, 2015).

Fase Cronica da (DMM):

A aspirina é recomendada para prevencdo secundaria de acidente vascular cerebral, mas a primeira prioridade é
avaliar o paciente para revascularizagdo cirdrgica. Deve-se ter extremo cuidado em pacientes em uso prolongado de aspirina,
devido ao risco de transformacdo hemorragica. O clopidogrel deve ser usado em pacientes que ndo toleram aspirina. O
cilostazol, outro antiplaquetario, pode ser usado como opgao. Foi realizado um estudo para comparar a eficacia do clopidogrel
e do cilostazol na melhoria dos escores de testes neuropsicologicos. Em adultos ndo cirdrgicos com (DMM) isquémica, o
cilostazol foi associado a uma melhor melhora da cogni¢do do que o clopidogrel. Os medicamentos antiplaquetarios ndo sdo
recomendados para adultos assintomaticos devido ao risco inerente de desenvolver uma HIC em quase metade dos pacientes.
(Agarwalla, 2014).

Tratamento cirdrgico:

A opcdo de tratamento para Moyamoya € geralmente cirirgica; o tratamento médico ndo conseguiu deter a progresséo
da doenca e as técnicas de neurointervengdo, como a tentativa de colocacéo de stent de vasos estenosados, falharam. As op¢oes
cirtrgicas incluem bypass cerebrovascular direto e indireto. Atualmente, ndo ha tratamento médico comprovado para
interromper a progressao natural da (DMM). Todas as terapias médicas visam prevenir complicacfes secundérias do processo
da doenca, como o uso de agentes antiplaquetarios para reduzir a incidéncia de formacdo de trombos & medida que 0s vasos
cerebrais se tornam progressivamente ocluidos. A colocagdo de stent intervencionista endovascular falhou na prevencéo de
eventos isquémicos futuros e ndo interrompe a progressdo da (DMM). A revascularizacdo cirurgica direta ou indireta é a opcao
de tratamento mais eficaz para a (DMM). A revascularizacdo cirdrgica é projetada para prevenir o acidente vascular cerebral e
restaurar 0 fluxo sanguineo cerebral adequado para regides subperfundidas. Se um paciente tiver doenca bilateral, é
fundamental abordar primeiro o lado mais sintomaético; entretanto, ndo é incomum realizar operacfes bilaterais em uma Unica
cirurgia. (Khan, 2011).

Revascularizagéo Direta:

Um excelente exemplo de procedimento de revascularizagdo direta é o bypass da artéria temporal superficial (STA) -
MCA. A anastomose STA-ACA ou artéria occipital-PCA também pode ser usada dependendo da area de isquemia. Uma meta-
andlise recente estabeleceu a superioridade da revascularizacdo direta sobre a indireta na reducéo do risco de acidente vascular
cerebral. (Li, 2019).

Convencionalmente, os procedimentos de revascularizagdo eram usados apenas para a (DMM) isquémica devido a
falta de estudos sobre procedimentos de revascularizagdo realizados na (DMM) hemorragica. No entanto, o estudo Japan Adult
Moyamoya (JAM) relatou suas descobertas que provaram que o bypass direto reduziu o ressangramento na (DMM)
hemorragica também. O estudo documentou uma diferenca significativa entre pacientes ndo cirdrgicos e cirirgicos, com base
na anélise de Kaplan-Meier. O bypass STA-MCA também alivia dores de cabeca severas em pacientes com MMD isquémica,
aumentando o fluxo sanguineo cerebral. (Yu, 2016)

Uma das complicagdes mais comuns ap6s o bypass direto é a sindrome de hiperperfusdo (SH) que é caracterizada por
um aumento do fluxo sanguineo cerebral, levando a complica¢Bes neuroldgicas como HIC e déficits neuroldgicos. SPECT € a

investigacdo padrdo ouro para o diagnostico de SH. Ressonancia magnética, Tomografia computadorizada e doppler cerebral
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transcraniano também podem ser usados para o diagnostico. O tratamento envolve o controle adequado da pressao arterial
juntamente com o controle do edema cerebral. A minociclina, ao bloquear a MMP-9 (responsavel pelo edema ap6s isquemia-
reperfusdo cerebral), provou ser um tratamento eficaz para a HS. (Fujimura, 2014).

Revascularizacao indireta:

Os procedimentos cirdrgicos indiretos sdo centrados no principio de que parte de um tecido vascularizado quando
colocado sobre a superficie do cérebro pode levar a formagao de novos vasos sanguineos. Diferentes métodos foram descritos
encefalo-mio-sinangiose (EMS), encefalo-duro-arterio-sinangiose (EDAS), técnica de cirurgia de multiplos buracos, encefalo-
duro-arterio-mio-sinangiose (EDAMS) e encefalo-duro-mio-arterio-pericranio-sinangiose (EDMAPS). A revascularizacéo
indireta depende da formagédo de novos vasos, que podem levar meses para se formar. Também depende da idade, com as
criangas apresentando melhores resultados do que os adultos. (Hamamoto, 2018).

Os procedimentos de revascularizacdo combinados combinam revascularizacdo direta e indireta. O bypass direto
fornece perfusdo cerebral imediata, enquanto o componente indireto leva a uma resposta de revascularizacdo sustentada. No
periodo perioperatério, hormocapnia, equilibrio hidrico corporal adequado e pressdo arterial devem ser mantidos para evitar
complicagBes isquémicas. A hipercapnia pode levar a constricdo do vaso e a hipocapnia por vasodilatacdo resulta em
fendmeno de roubo. E assim que tanto a hipercapnia quanto a hipocapnia podem levar & diminuigdo do fluxo sanguineo
cerebral. Portanto, é de extrema importancia a manuten¢do da normocapnia no periodo perioperatério. Na fase pés-operatoria,
0 PET/SPECT pode ser usado para medir o fluxo sanguineo cerebral e auxiliar na avaliagdo do resultado da cirurgia.
(Fujimura, 2015).

Um grande estudo prospectivo foi realizado em adultos com (DMM) que foram tratados de forma conservadora.
Relatou trés fatores independentes de mau progndstico - origem asidtica, histéria de AITs e diminuicdo da reserva
cerebrovascular. Em criancas, devido a maior prevaléncia de infarto cerebral, o progndstico permanece ruim. Em adultos, o
envolvimento de PCA em episodios isquémicos e ressangramento na apresentagdo hemorragica significam um prognoéstico
sombrio. (Fukui, 1997).

O estudo Japan Adult Moyamoya (JAM) mostrou o efeito do bypass direto na reducdo do ressangramento na (DMM)
hemorragica, melhorando assim o prognéstico. Uma meta-analise foi feita para avaliar o impacto da cirurgia nos resultados
funcionais a longo prazo em pacientes com (DMM). Ele relatou uma boa taxa de resultado funcional de 82% com base na
categoria de Kim et al. (2008). De acordo com a pesquisa, a cirurgia combinada teve melhores resultados do que os

procedimentos de revascularizacéo indireta. (Yao, 2019)

5. Conclusodes

A sindrome de Moyamoya é uma doenga cerebrovascular oclusiva que tem o potencial de causar acidente vascular
cerebral, epilepsia e disfun¢do neuroldgica em adultos e criangas. O cromossomo-17 (RNF213) desempenha um papel na
patogénese, mas o mecanismo molecular exato ndo foi demonstrado. O desenvolvimento de repositorios genéticos para a
doenga tem sido lento, e estudos de descoberta de genes bem fundamentados sdo muito necessarios. A angiografia é necessaria
para fazer um diagnostico. Procedimentos de revascularizacdo direta e indireta sdo usados para prevenir a recorréncia de
sintomas isquémicos e hemorragicos da (DMM).

Os procedimentos combinados continuam a ganhar popularidade porque proporcionam reperfuséo cerebral imediata,
bem como revascularizagéo continua. Mais estudos sdo necessarios para determinar o papel de marcadores bioquimicos como
(bFGF) na avaliacdo do estado angiogénico apds a revascularizacdo. Apesar dos avangos no tratamento clinico e cirdrgico nos

Gltimos 6 anos, o prognoéstico para (DMM) permanece ainda ndo muito favoravel.
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E fundamental intervir precocemente no processo da doenga antes que o paciente se torne progressivamente
incapacitado por eventos isquémicos e hemorragicos repetidos, o que significa intervir em estagios angiograficos de Suzuki
inferiores. Portanto, é fundamental que os estudos sobre (DMM)expandam continuamente as opc¢des de manejo disponiveis
para reduzir os eventos neurolégicos prejudiciais frequentemente observados nessa populacdo. Ao tratar um paciente com
(DMM), é imperativo intervir precocemente para preservar a funcdo e prevenir um declinio progressivo. Estudos futuros que
ainda nao foram publicados estéo investigando a causa fisiopatol6gica da (DMM) e podem encontrar tratamentos médicos ou
endovasculares potencialmente eficazes. No entanto, atualmente, a Unica modalidade de tratamento eficaz € a revascularizagéo
cirdrgica precoce.

Este artigo ajudara pediatras, neurologistas, neurocirurgiées e outros clinicos que estdo envolvidos no cuidado de

pacientes com essa rara entidade clinica.
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