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RESUMO

MAIGUA Y.D.T. Doenca de Moyamoya: Cenario geral e perspectiva futura. 2024.
30 folhas. Trabalho de Conclusdo de Curso de Farmécia - Bioquimica - Faculdade de

Ciéncias Farmacéuticas - Universidade de Sao Paulo, Sdo Paulo, 2024.

Palavras- chave: moyamoya disease, moyamoya syndrome, rare disease e treatment.

INTRODUCAO: A Doenca de Moyamoya (MMD) é considerada rara e de origem ainda
desconhecida, mas ja foi estudado que ha uma condicao genética associada ao gene
RNF213 relacionada a doenca, em consequéncia disso, membros familiares tém
maior susceptibilidade de ter a doenca. Todavia, a etnia asiatica, principalmente
japonesa, possui o maior percentual de individuos com Moyamoya. Atinge criancas e
adultos, sendo as mulheres mais predisposta a ter a doenca que 0os homens. Até o
momento, ndo se tém um tratamento especifico para enfermidade, sendo a cirurgia
de revascularizacdo o procedimento padrédo para restabelecer o fluxo sanguineo no
cérebro, uma vez que a doenca é caraterizada por estenose nos vasos cerebral. A
expectativa e qualidade de vida sdo dois pontos impactados pela preconizacdo do
diagndstico e tratamento, quanto mais jovem iniciam-se, maior a expectativa de vida
e melhor a qualidade de vida desses individuos. OBJETIVO: Analisar a MMD,
comorbidades associadas a doenca, métodos diagnésticos, tratamentos e desafios
enfrentados pelos portadores da doenca. MATERIAIS E METODOS: Revisio
integrativa de artigos cientificos consultados da base de dados como, Scientific
Electronic Library Online (SciELO), National Center for Biotechnology Information
(NCBI-PubMed), National Library of Medicine (MEDLINE) e ScienceDirect e alguns
sites, relacionados a MMD nos ultimos 23 anos. RESULTADOS: Foram selecionados
e estudados 17 artigos, sendo 6 a respeito da doenca, comorbidades associadas e
diagnastico, 5 sobre tratamentos, 3 sobre fatores que influenciam no tratamento e 3
sobre expectativa e qualidade de vida, sendo muitos deles relatos de casos.
CONCLUSAO: Referindo-se a uma doenca rara e grave, tem-se a necessidade de

mais estudos relacionados a MMD, uma vez que, esta doenca € muitas vezes
associada as outras comorbidades raras e graves, e que carece de tratamento

cirargico e multidisciplinar para o portador ter uma melhor qualidade e expectativa de



vida. Ha muito a ser explorado a respeito da MMD para a melhoria da qualidade de
vida considerando ser uma doenca incuravel até os dias atuais com alternativas de

tratamento bastante limitadas.



1. INTRODUCAO

A Doenca de Moyamoya (MMD) foi descrita pela primeira vez em 1957 por
Takeuchi e Shimizu no Japéo. O termo Moyamoya significa algo nebuloso, como uma
“nuvem de fumaga”, devido a aparéncia dos vasos nas imagens de angiografia. E uma
doenca cerebrovascular de origem ainda desconhecida, caracterizada pela estenose
de artérias importantes do sistema cerebral, levando a reducéo do fluxo sanguineo e
na formag&o vasos sanguineos finos, anormais e colaterais (Figuras 1 e 2) (MARTIN
et al., 2011).

Figura 1: Angiografia normal

Fonte: Revista HCPA. Porto Alegre. Vol. 31, n. 1, (2011), p. 111-112.



Figura 2: Angiografia paciente com MMD

Fonte: Revista HCPA. Porto Alegre. Vol. 31, n. 1, (2011), p. 111-112.

Denomina-se Sindrome de Moyamoya (MMS), quando ha outras doencas
subjacentes que possam estar relacionadas a MMD. E uma doenca considerada rara
e que atinge especialmente individuos de origem asiatica, mas ja foi relatado casos
da doenca em pacientes de outra etnia (RUPARELIYA et al.,2023).

Como ha um cunho genético relacionado ao gene RNF213, estima-se uma
maior probabilidade de desenvolvimento da doenca entre membros da mesma familia.
A taxa de mulheres atingida pela doenca é cerca 2 vezes maior que a de homens. Ha
pacientes adultos e pediatricos acometidos pela doenca (LIU et al., 2011).

Os sintomas iniciais sédo mais frequentes dos portadores da doenca sdo: dores
de cabeca, acidentes vasculares cerebrais (AVC), acidentes vasculares cerebrais
isquémicos (AVCi), acidentes vasculares cerebrais hemorragicos, ataques isquémicos
transitorios (AITs), hemiparesia, convulsdes, déficit cognitivo e de aprendizado
(LAVRATTI et al., 2021).

Os métodos diagnosticos sdo baseados em exames de imagens, entre eles,
angiografia, sendo a angiografia por subtracdo digital o melhor exame para
diagndstico, tomografia computadorizada (TC), ressonancia magnética (RM) e exame
genético (LAVRATTI et al., 2021). O tratamento cirtrgico é o unico que restaura o fluxo
sanguineo nos pacientes, uma vez que nao existe medicacdo para interromper seu



avanco. O prognéstico € melhor quando o paciente tem a deteccao precoce da MMD
(ADAMO JUNIOR et al., 2001).

2. OBJETIVO

Avaliar a relevancia dos tratamentos, impactos e desafios no cenario

nacional e internacional da Doenca de Moyamoya.

3. MATERIAIS E METODOS

A estratégia adotada no trabalho foi a elaboracdo de revisdo integrativa
(Cochrane, 2022) utilizando-se da Préatica Baseada em Evidéncia (PBE). As etapas
definidas para o desenvolvimento da reviséo integrativa foram: estabelecer uma
pergunta norteadora, definir uma estratégia de busca e critérios de elegibilidade,
selecionar estudos relevantes e interpreta-los. Além disso, o “software” “Mendeley”
foi utilizado para organizar as citagdes e bibliografia deste trabalho.

Os seguintes descritores foram utilizados: moyamoya disease, moyamoya
syndrome, associated diseases, diagnoses, rare diseases, treatment, RNF 213
gene in the 17925 region, Circle of Willis, pathophysiology moyamoya
syndrome or moyamoya disease e quality of life e seus correspondentes em
idiomas portugués e inglés.

As bases de dados Scientific Electronic Library Online (SciELO), National
Center for Biotechnology Information (NCBI-PubMed), National Library of Medicine
(MEDLINE) e ScienceDirect, foram utilizadas na estruturacéo do trabalho, assim
como outros materiais relevantes ao tema disponiveis em sites de organizacdes
governamentais nacionais e internacionais.

O levantamento da pesquisa deste trabalho foi realizado no periodo de
dezembro de 2023 a fevereiro 2024.

3.1. Elaboracéo da pergunta norteadora

Aplicou-se o acrénimo PICO, utilizado na Préatica Baseada em Evidéncias para

definir a pergunta norteadora. A sigla € um acrénimo para Paciente, Intervencéo,
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Comparacédo e Outcome (desfecho). Para esse estudo, os resultados de cada letra do
acronimo estéo exibidos abaixo:
P (populacao): Pacientes com diagnostico de Doenca de Moyamoya ou Sindrome de
Moyamoya,
| (intervencé&o): Avaliacédo da disponibilidade de tratamento;
C (comparacéao): Desfechos do uso de medicamentos como adjuvantes ou paliativos
e a opc¢ao cirdrgica; e
O (outcome — desfecho): Relevancia do tratamento e desafios no cenario nacional e
internacional.

Desta forma, fixou-se a seguinte pergunta que conduziu o desenvolvimento do
estudo: “Os medicamentos e tratamentos disponiveis impactam positivamente na
qualidade de vida dos pacientes diagnosticados com a doenca ou sindrome de

Moyamoya?”.

3.2. Estratégia de busca

Para a estabelecimento dos quatro temas empregados neste estudo, foi
realizada uma analise prévia de artigos, mediante a uma leitura flutuante sobre o
tema, posteriormente, estes foram empregados nas bases de dados da Biblioteca
Virtual em Saude (BVS) - BIREME - OPAS - OMS e Publicacdes médicas (PubMed)
- via National Library of Medicine (NLM).

O primeiro tema foi elaborado para os artigos que abrangem sobre os principais
sintomas da MMD ou MMS e as metodologias diagndsticas mais usuais. Para tal,
usou-se os descritores: (moyamoya disease or moyamoya syndrome) and (Symptoms
and diagnoses common).

O segundo tema foi estruturado para os tratamentos disponiveis,
medicamentosos ou nao, para a MMD ou MMS. Assim, empregou-se 0s descritores:
(moyamoya disease or moyamoya syndrome) and (treatments existing).

Ja o terceiro tema, exp0Oe sobre os fatores que influenciam no sucesso dos
tratamentos disponiveis. Deste modo, os descritores (moyamoya disease or
moyamoya syndrome) and (factors influence) and (treatment) foram compilados.

O quarto tema, explana sobre como os tratamentos, seja medicamentoso ou

nao, impactam na expectativa e na qualidade de vida dos pacientes com MMD ou
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MMS. Desta forma, os descritores (moyamoya disease or moyamoya syndrome) and

(life expectancy or quality of life) foram utilizados.

3.3. Critérios de incluséao

Os artigos aptos e selecionados nesta revisdo estavam nos idiomas inglés e
portugués, disponiveis na integra, completos e compativeis com o tema abordado.
Ademais, outros documentos/artigos que ndo se encontravam dentro do periodo
estabelecido, mas que acrescentaram qualidade as informacdes abordadas foram

considerados.

3.4. Critérios de exclusao

Resumos e artigos ndo conclusivos dentro do periodo definido.

3.5. Critério de elegibilidade

Optou-se por um periodo de pesquisa dos ultimos 23 anos de publicacdo, com
artigos abrangiam sobre MMD ou MMS, sintomas, tratamentos mais frequentes,

expectativa e qualidade de vida dos portadores.

3.6. Identificacdo e Selecao dos Estudos

Apbs elaboracao dos temas, os artigos obtidos foram analisados para verificar
se atendiam aos critérios 3.3, 3.4 e 3.5, assim iniciou-se a triagem dos artigos pela
exclusao dos artigos duplicados utilizando o software “Mendeley”.

A partir desta primeira triagem, foram lidos os titulos e resumos para verificar
compatibilidade com os critérios estabelecidos e aos temas, caso em negativo foram
excluidos, em seguida, os artigos restantes foram lidos por completo para certificar se
de fato poderiam ser utilizados para responder a pergunta norteadora, e foram obtidos
17 artigos que contemplavam o objetivo do desenvolvimento do texto.

Os estagios da triagem dos estudos, foram esquematizados na Figura 3 a

seguir, e os estudos descritos nas Tabelas 1, 2, 3 e 4:



Identificagdo

Triagem

Artigos identificados nas
bases de dados BVS e
PubMed {n= 655)
Filtro 1 (n= 350)
Filtro 2 (n=121)
Filtro 3 (n= 35)
Filtro 4 (n= 149}

Artigos duplicados removidos
{n=89)
.| Filtro 1 (n=22)

Artigos mantidos apos
remocio dos duplicados
(n=566)
Filtro 1 {n= 328)
Filtro 2 {n= 118)
Filtro 3 {n= 24}
Filtro 4 {n= 96)

Filtro 2 (n= 3)
Filtre 2 (n=11)
Filtro 4 (n=53)

12

MN&o corresponde ao filtro ou tema
Filtro 1 (n= 161)
Filtro 2 (n= 80)

Artigos mantidos apés leitura
do titulo, resumo e concluséo
(n=134)

Filtro 1 {n=74)
Filtro 2 {n= 29)
Filtro 3 {n= 3)

Filtro 4 {n=28)

» Filtro 3 (n=18)
Filtro 4 (n= 47)

Artigos pagos para leitura na integra
Filtro 1 {n= 3)
Filtro 2 (n=4)
Filtre 3 (n=0)
Filtro 4 (n= 3)

Somente menciona a doenca como exemplo
Filtro 1 (n= 86)

Filtro 2 (n= 5)

Filtro 3 (n= 2)

Filtro 4 (n= 17)

Duplicata (s) identificada (s)
Filtro 1 (n= 1)
Filtro 2 (n= 0)
Filtro 3 (n= 0)
Filtro 4 (n= 1)

Artigos excluidos apds leitura do titulo, resumo e conclusdo (n= 432)

M&o corresponde ao critério 3.3
Filtro 1 {n= 3)
Filtro 2 {n=0)
Filtro 3 (n= 1)
Filtro 4 {n=0)

Artigos exclusos apds leitura
na integra (n=117)

h

Artigos inclusos na revisao
(n=17)
Filtro 1 {n= 6)
Filtro 2 {n=5)
Filtro 3 {n= 3)
Filtro 4 {n= 3)

Filtro 1 (n= 68)
Filtro 2 (n= 24)
Filtro 3 (n=0)

Filtro 4 (n= 25}

¥

Figura 3 — Estagios da triagem dos estudos. Fonte: Page MJ, McKenzie JE, Bossuyt PM, Boutron |, Hoffmann TC, Mulrow CD, et al. The PRISMA 2020

statement: an updated guideline for reporting systematic reviews. Adaptado.




Tabela 1: Doenca e Sindrome Moyamoya, comorbidades mais frequentes e metodologias diagnésticas

13

“n

' ‘ ANO DE REVISTA DE
TITULO AUTORES PAIS PUBLICACAO (amostra) PUBLICACAO TIPO DE ESTUDO
Moyamoya Disease
_ New England
and Moyamoya R. Michael Scott; Estados _ o
_ _ 2009 N/A Journal Of Artigo de revisao
Syndrome Edward R. Smith Unidos .
Medicine
Moyamoya disease David M. Ibrahimi;
— Estados . o .
in children Rafael J. Tamargo; Unid 2010 N/A Springer Artigo original de pesquisa
nidos
Edward S. Ahn
_ Stéphanie Guey;
Moyamoya disease _ }
Elisabeth Tournier- _
and syndromes: o Dove Medical . _
) Lasserve; Dominique Franca 2015 N/A Artigo de revisdo
from genetics to Press
o Hervé; Manoelle
clinical management
Kossorotoff
Moyamoya Disease o _
Miki Fujimura; Oh Frontiers Of
Young Bang; Jong S. Suica 2016 N/A neurology and Artigo original de pesquisa

Kim

neuroscience
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Doenca de

Cahina Odilon Gobbo

Brasil

Brazilian Journal

Relato de caso

Moyamoya: um da Silva; Rafael 2020 1 Of Health Review
relato de caso Salvajolli Ribeiro
A Review of Artificial | Xi Chen; Yu Lei; Jiabin c :
Intelligence in . urren
Su; Heng Yang; Wei
Cerebrovascular J J China 2022 N/A Neuropharmacolo Revisao sistematica

Disease Imaging:
Applications and
Challenges

Ni; Jinhua Yu; Yuxiang

Gu; Ying Mao

gy

Legenda: N/A: Not applicable (Nao aplicavel).



15

Tabela 2: Tratamentos medicamentosos ou ndo medicamentosos para Doenca ou Sindrome de Moyamoya

. . ANO DE “n REVISTA DE
TITULO AUTORES PAIS PUBLICACAO (amostra) PUBLICACAO TIPO DE ESTUDO
Satoshi Kuroda,
Incidence and Tatsuya Ishikawa,
Clinical Features of | Kiyohiro Houkin, Rina American Heart
Disease Nanba, Masaaki Japéao 2005 63 Association Artigo original de pesquisa
Progression in Adult | Hokari and Yoshinobu Journals
Moyamoya Disease Iwasaki
Progression of _

. _ . Edward R. Smith;

disease in unilateral _ Estados Journal Of _ o _
Michael Scott . 2008 235 Artigo original de pesquisa
moyamoya Unidos Neurosurgery
syndrome

Moyamoya Disease ) _ )

) Catherine Amlie- Elsevier /

in Early Infancy: Estados o Relato de Caso e

Lefond; Osama O. _ 2011 1 Pediatric _ _
Case Report and ) Unidos Revisao da Literatura
Zaidat; Sean M. Lew Neurology

Literature Review




16

Moyamoya . _ :
' _ Tomohito Hishikawa; Acta Medica ' .
Disease: A Review i . Japao 2016 N/A Artigo de revisao
o Kenji Sugiu; Isao Date Okayama
of Clinical Research
Vinicius Belaver
Lavratti; Antonio
Doenca de
Carlos de Andrade
Moyamoya: ] . R e e
. Soares; Jodo Luis _ Revista Théma Reviséo Bibliografica e
Reviséo . Brasil 2021 1 o
o _ Corso Bandeira; Et Scientia Relato de 1 Caso
Bibliogréfica e _ _
Flavio Fontana Junior;
Relato de 1 Caso o
Isabella Avila
Pandolfo
Zeferino Demartini
Jr., Bernardo C.A.
_ Teixeira, Gelson
Moyamoya disease _ ) _
Luis Koppe, Luana _ Radiologia _ L
and syndrome: a Brasil 2022 N/A o Artigo de reviséo
A. Maranha Gatto, Brasileira

review

Alex Roman,
Renato

Puppi Munhoz

Legenda: N/A: Not applicable (Nao aplicavel).



Tabela 3: Fatores que influenciam no sucesso dos tratamentos

17

“n

' ‘ ANO DE REVISTA DE
TITULO AUTORES PAIS PUBLICACAO (amostra) PUBLICA(;AO TIPO DE ESTUDO
Risk factors of o
_ Clinical
Moyamoya disease . . . :
) Sydney J. Peerless Estados Unidos 1997 39 Neurology And Artigo original de pesquisa
in Canada and the
Neurosurgery
USA
Masashi Fukui, Shinji
_ Kono, Katsuo Sueishi, . Wiley Online . o
Moyamoya disease _ Japao 2000 N/A _ Artigo de revisao
Kiyonobu Library
Ikezaki
Stroke Risk Amelia K. Boehme, American Heart
Factors, Genetics, | Charles Esenwa and Estados Unidos 2017 N/A Association Artigo original de pesquisa
and Prevention Mitchell S.V. Elkind Journals

Legenda: N/A: Not applicable (Nao aplicavel).



Tabela 4: Impacto na expectativa e na qualidade de vida dos pacientes sob tratamento

18

“n

‘ ‘ ANO DE REVISTA DE
TITULO AUTORES PAIS PUBLICACAO (amostra) PUBLICACAO TIPO DE ESTUDO
Quality of Life in Alexander J. Ball; Elsevier /
o _ Estados o
Pediatric Gary K. Steinberg; Unid 2016 30 Pediatric Estudo transversal
nidos
Moyamoya Disease Jorina Elbers Neurology
Dionisia Aparecida
Cusin Lamonica;
Doenca de .
_ Camila da Costa
Moyamoya: impacto o
Ribeiro; ) _
no desempenho da o Brasil 2016 1 Revista CoDAS Relato de caso
_ Plinio Marcos
linguagem oral e _
. Duarte Pinto Ferraz;
escrita .
Maria de Lourdes
Merighi Tabaquim
Experiéncias e ) _
_ Daniela B. da Silva;
sentimentos de .
_ Paula de Revista Estudos . o
maes diante da ) _ ) Andlise quantitativa e
M.S.Hagemann; Brasil 2017 8 de Psicologia

doenca de
Moyamoya de seus
filhos

Camila Pereira;

Carmen M.B.Neme

(Campinas)

gualitativa
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO

A seguir, serdo abordados separadamente os estudos esquematizados na
triagem e descritos anteriormente nas tabelas 1, 2, 3 e 4, para melhor clareza da

contextualizacdo e da complexidade da doenca.

4.1. Doenca e Sindrome de Moyamoya, comorbidades mais frequentes

e metodologias diagnosticas (Tabela 1)

A MMD é uma disfuncdo cerebrovascular oclusiva cronica gradual que se
caracteriza por uma estenose progressiva na porcao terminal da artéria caroétida
interna e uma rede vascular anormal na base do cérebro (FUJIMURA et al., 2016). A
MMD passa a ser denominada Sindrome de Moyamoya (MMS) quando ha doenca
subjacente que possa estar relacionada. Quando usado sozinho, sem o modificador
distintivo de “doenca” ou “sindrome”, “moyamoya” refere-se apenas aos achados
distintos na arteriografia cerebral, independentemente da causa (SCOTT et al., 2009).

Anteriormente, notou-se que a MMD atingia especialmente individuos da
populacdo oriental, porém, estd desordem ja foi observada em outras populacbes
como, por exemplo, a populacdo americana e europeia (SCOTT et al.,, 2009). Na
populacédo japonesa a taxa de detec¢do da doenca € de 0,94 pacientes e prevaléncia
de 10,5 pacientes por 100.000 pessoas. A proporcdo de mulheres com a doenca é
2,18 vezes maior que para homens (KOSSOROTOFF et al., 2015).

Os picos de maior incidéncia ocorrem entre 5 e 9 anos e entre 45 e 49 anos
(BABA et al., 2008). Na populacdo de origem norte-americana, como Califérnia e
Washington, se tem uma taxa de incidéncia da MMD de 0,086 pacientes por 100.000
habitantes (KOSSOROTOFF et al., 2015; KIM et al., 2016; IBRAHIMI et al., 2010).

Ha uma condig&o genética ligada ao gene RNF 213 (I6cus 17g25) que acentua
a susceptibilidade do desenvolvimento da doenca, este fator foi observado
principalmente na populacéo do Leste Asiatico (FUJIMURA et al., 2016). O gene RNF
213 é determinante para a doenca e ja foi observado casos de pacientes da California
de origem asiatica com incidéncia semelhante a origem japonesa. O mesmo padrdo
foi apresentado em paciente havaianos de origem japonesa (KOSSOROTOFF et al.,

2015).
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O risco de desenvolver a doengca em uma familia com antecedente da MMD é
de 30 a 40 vezes maior que no restante da populacado, além disso, cerca de 10% a
15% dos pacientes com MMD tém historico familiar da doenca (KIM et al., 2016).

A MMD pode ser classificada segundo os estagios de Suzuki por meio da
analise das imagens de angiografia, que demonstra o processo desde o inicio da
estenose na porcéo terminal da artéria carétida interna (ACI) e o aparecimento de
uma rede colateral fragil e profunda até a reducéo dos vasos com o desenvolvimento
simultdneo de irrigacdo dos ramos da artéria carétida externa. Essa rede colateral
desenvolve-se, espacialmente, a partir das artérias perfurantes talamo-estriadas e
perfurantes lenticulestriadas. Os estagios Suzuki (Quadro 1) da MMD séo
(RUPARELIYA et al., 2023):

Quadro 1: Estagios Suzuki para doenca de Moyamoya

ESTAGIOS CARACTERISTICAS

Estreitamento da bifurcacdo carotidea. No exame angiografico,

apenas a porcao terminal da ACI esta estenosada.

Inicio e aparecimento de moyamoya basal. No exame
2 angiografico observa-se estenose de todos os ramos terminais

da ACI e dos vasos moyamoya profundos.

Intensificacdo da moyamoya basal. No exame angiografico, os
vasos moyamoya profundos apresentam-se intensificados. A
Angiografia por Ressonancia Magnética (ARM) realizada
durante esta fase mostra uma aparéncia de "nuvem de
fumaca". A deflexdo da artéria cerebral anterior (ACA) e das
artérias cerebrais médias (MCA) é observada.

Minimizacdo da moyamoya basal. No exame angiografico, 0s
vasos moyamoya profundos comecgcam a regredir enquanto as
colaterais transdurais comegcam a aparecer. A deflexdo da

artéria cerebral posterior (ACP) é observada.

Reducdo de moyamoya. No exame angiografico observa-se

regressao continua dos vasos moyamoya profundos e
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progressdo dos vasos colaterais transdurais.

Desaparecimento de moyamoya. No exame angiografico, os
vasos moyamoya profundos desapareceram e ha ocluséo
completa da ACI. O suprimento sanguineo para as areas ACA

e MCA é derivado principalmente da artéria carétida externa.

Fonte: Rupareliya et al. Doenga de Moyamoya, 2023. Adaptado.

Concomitantemente com a MMD, ja foi presenciado comorbidades como:
doenca renovascular, aneurismas do poligono de Willis, malformacéo arteriovenosa,
anemia falciforme, neurofibromatose, poliarterite nodosa, sindrome de Down e
anemia de Fanconi (ADAMO JUNIOR et al., 2001).

Os pacientes com MMD apresentam em sua maioria sintomas isquémicos e
esses sao de suma importancia para a identificacdo da doencga. Aproximadamente,
70% dos casos em criangcas apresentam tais sintomas, principalmente ataques
isquémicos transitérios (AITs) (KIM et al.,, 2016). A hemorragia intracraniana €&
frequente em cerca de 20% dos casos em adultos, e € raro em individuos pediatricos
(KOSSOROTOFF et al., 2015).

Comumente tém-se a presenca de AVC hemorragico, acidentes vasculares
cerebrais isquémicos (AVCi), AlTs, convulsdes, dores de cabeca e déficits cognitivos.
Os sintomas de hemiparesias ou monoparesias, anormalidades sensoriais e
disturbios de fala, como afasia e disartria sdo os mais comuns, devido ao
envolvimento da circulagédo anterior estar vinculada (KOSSOROTOFF et al., 2015;
KIM et al., 2016).

Vale ressaltar que o diagndstico preciso e rapido se baseia em imagens nitidas
e no conhecimento clinico da anatomia vascular, e ndo em resultados patoldgicos
poés-operatorios. A angiografia cerebral € o exame mais utilizado no diagnéstico da
doenca, nele é analisado a anatomia e circulagcédo nos vasos sanguineos do encéfalo,
a qual permite a identificacdo de anomalias na irrigacdo da regido. A angiografia por
subtracao digital (ASD) € o padrdo ouro no quesito diagnostico de doencas
cerebrovasculares isquémicas (DCVi), nos ultimos anos a inteligéncia artificial (I1A)
vem sendo empregada nos casos de DCVi principalmente na deteccao auxiliada por

computador, previsao e assisténcia ao tratamento (CHEN et al., 2022).



22

Outros exames como a tomografia computadorizada (TC) e ressonancia
magnética (RM) séo realizados para concluir o diagnostico, pois permitem a
observacédo de estenoses e oclusdes das areas cerebral, além do infarto na regiao.
No l6cus cromossémico 17925, foi identificado o gene RNF213, e é considerado o
primeiro gene de susceptibilidade para a MMD na populacdo asiatica. Porém, o
mecanismo fisiopatolégico que associa 0 gene RNF213 e as lesGes vasculares
observada na doenca, € ainda desconhecido (SILVA et al., 2020).

Atualmente, h4 novas técnicas de exames por imagem que possibilitaram
melhora no diagndstico, no monitoramento longitudinal e no acompanhamento pos-
cirdrgico. Entre eles:

* RM dinamica com contraste ponderada pela suscetibilidade: Realizada para
medir a capacidade de reserva cerebrovascular em pacientes, para isso, aplica-se o
contraste para medir a perfuséo cerebral;

* RM funcional: Utilizada para avaliar as alteracdes hemodinamicas, para tal,
usa-se 0 oxigénio para avaliar as areas de ativacao cerebral;

« RM funcional em estado de repouso: E considerado o método mais sofisticado
para avaliar a organizagdo funcional do cérebro, a qual detecta-se as flutuacdes
espontaneas de sinais dependentes do nivel de oxigénio no sangue ao longo do
tempo;

* RM de alta resolucéo: Permite a deteccao precoce de alteracdes vasculares,
facilitando o diagnostico diferencial de diversas causas de estenose arterial; e

* Imagem da parede vascular: O mesmo principio da RM de alta resolucéo.
(DEMARTINI JUNIOR et al., 2022).

4.2. Tratamentos medicamentosos ou ndo medicamentosos para

Doenca ou Sindrome de Moyamoya (Tabela 2)

A Moyamoya €& uma comorbidade sem cura e com uma taxa de progressao
aproximada de 20% em 6 anos. Ha evolucao dos casos unilaterais para bilaterais a
uma taxa de 14,6% (KURODA et al., 2005), a frequéncia de progressao de MMD
unilateral para bilateral varia entre 10% a 39% e a progressédo para MMD bilateral
pode ocorrer em pacientes pediatricos e adultos (KELLY et al., 2006).

Os tratamentos existentes baseiam-se em tratar 0s sintomas mais frequentes,

dentre eles temos: 0 uso de anticoagulantes e antiplaquetéarios, para precaver ou
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diminuir a progressao de pequenos coagulos sanguineos dentro dos vasos estreitos
(SHANG et al.,2018), medicamentos anticonvulsivos, para 0s pacientes com quadros
de convulsdo, medicamento vasodilatadores como, por exemplo, bloqueadores de
canais de célcio, para ajudar a reduzir a dor de cabeca e reduzir os sintomas
relacionados aos AlTs (HISHIKAWA et al., 2016). Porém, todos esses medicamentos
nao tém capacidade de impedir a reducéo dos vasos cerebrais.

O uso do &cido acetilsalicilico (AAS), clopidogrel e/ ou outro tienopiridina,
podem previnem a recorréncia de ataques isquémicos, sendo os dois Ultimos
utilizados quando ha toleréncia ao AAS, portanto, o uso desses medicamentos é
somente preventivo (DEMARTINI JUNIOR et al., 2022).

Ainda ndo ha um tratamento especifico para doenca, com isso o principal
recurso terapéutico é a cirurgia de revascularizacdo cerebral, com a finalidade de
precaver episoédios isquémicos e hemorragias, principalmente em pacientes
pediatricos, pois resulta numa reducéo significativa nos episédios isquémicos (SMITH
et al., 2008; AMLIE-LEFOND et al., 2011).

Outros tratamentos ndo medicamentosos com reabilitagcdo e/ou terapia podem
melhorar a qualidade de vida dos portadores da MMD, como, por exemplo,
acompanhamento psicologico, fisioterapia, terapia ocupacional e fonoaudiologia, pois
estes auxiliam numa melhoria no bem-estar emocional, na comunicacdo e cognicao
(SILVA et al., 2017).

Para MMD nao h& uma estratégia terapéutica especifica e eficaz na prevencao
ou reversdo das anomalias vasculares que a doenca causa, todas as intervencfes
utilizadas sdo para a prevencao do AVC, porém, ndo existem dados sobre a existéncia
de algum tratamento a longo prazo comparando o tratamento conservador e cirirgico
(Suwanwela, 2023).

4.3. Fatores que influenciam no sucesso dos tratamentos (Tabela 3)
Sendo uma condicdo rara, alguns fatores sdo determinantes para 0s

portadores da doenca, dentre eles, sdo destacados no Quadro 2 (PEERLESS, 1997;
BOEHME et al.,2017; FUKUI et al., 2000):



Quadro 2: Fatores determinantes para os portadores da doenca
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FATOR

Idade

O fator idade influéncia nas escolhas do tratamento a ser
realizado. O tratamento para criangas muitas vezes pode

ser diferente quando comparada ao paciente adulto.

Estagio

Os estéagios iniciais podem permitir intervencdes para
preservar a circulacdo sanguinea, enquanto estagios

avancados podem exigir abordagens mais complexas.

Sintomas

Os sintomas apresentados por cada paciente podem
variar entre mais leves, nos quais os pacientes podem

responder bem a medidas conservadoras. Ja 0s
pacientes com sintomas mais graves, podem precisar de
intervengdes mais invasivas.

Estado Geral de Saude

O estado de saude geral do paciente €é crucial ao
considerar intervencgdes cirlrgicas ou procedimentos
invasivos. CondicBes médicas preexistentes podem afetar
a capacidade do paciente de tolerar determinados

tratamentos.

Conduta terapéutica

As opcOes de tratamento para a MMD podem incluir

medicamentos para controlar a presséao arterial,
convulsdes, epilepsia, antiagregantes plaquetarios,
anticoagulantes e cirurgias de revascularizacéo. A
escolha da abordagem terapéutica € algo individualizado,
e deve-se considerar caso a caso.

Adesao ao tratamento

E de suma relevancia a ades&o ao tratamento, pois ele
interfere no prognostico da doenca. Essa adeséo inclui: o
uso correto e regular de medicamentos prescritos,
participacdo em terapias de reabilitacdo (quando
necessario) e 0 acompanhamento regular com

profissionais de saude.
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E fundamental para avaliar evolugéo da doenca, com
Acompanhamento com iSs0, a assisténcia com neurologistas, neurocirurgides e
profissionais da saude outros profissionais de saude, € essencial para

prognaostico favoravel.

- A analise do histdrico familiar e genético é relevante para
Genético ) _ o
determinar o diagnostico e tratamento.

Fontes: PEERLESS, 1997; BOEHME et al.,2017; FUKUI et al., 2000, Adaptado.

4.4. Impacto na expectativa e na qualidade de vida dos pacientes sob

tratamento (Tabela 4)

Quanto mais precocemente se tem o diagnéstico da MMD, conjuntamente com
tratamento multidisciplinar e o seguimento correto do tratamento medicamentoso
prescrito, observa-se que 0s pacientes tém expectativa e qualidade de vida superiores
guando comparados aos pacientes com diagnéstico tardio e sem tratamento
multidisciplinar (BALL et al., 2016).

As alteracBes neurocognitivas e neurolinguisticas sdo dois pontos
fundamentais que trazem prejuizos para a aprendizagem e qualidade de vida do
paciente com MMD (LAMONICA et al., 2016).

Para proporcionar uma melhor qualidade de vida ao portador da doenca, o
meétodo cirdrgico é o mais indicado, pois ele é o Unico capaz de reduzir as taxas de
AVCi ou hemorragicos em pacientes adultos ou pediatricos. Essa abordagem pode
ser indireta, direta e combinada, e cada uma delas apresenta sua vantagem e
desvantagem em relacdo a cada caso de paciente com MMD, todavia, 0 processo
cirlrgico mostrou-se promover um impacto positivamente na vida do paciente
(LAVRATTI et al., 2021).

Os pacientes e os familiares ao receberem o diagndstico da doencga, sofrem
demasiadamente e convivem com receio e tristeza, e esses sentimentos aumentam
com a dificuldade diagnéstica e falta de informagdes sobre a doenca. Outros
sentimentos como medo, culpa, dificuldade de aceitacdo permanecem na submisséo

dos exames e cirurgia (SILVA et al., 2017).
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5. CONCLUSAO

Por meio da pesquisa realizada, foi visto que é escasso estudos sobre a
gualidade e expectativa de vida dos portadores da MMD, principalmente estudos que
mostram o prognéstico do paciente apés o tratamento cirargico de revascularizacao.
Temos que a maior parte dos artigos tratam sobre os sintomas, métodos diagndsticos
e possiveis tratamentos, porém o impacto que a doencga causa nos pacientes e seus
familiares € pouco estudado.

O processo de diagnéstico, tratamento e cirurgia da MMD, causam receio,
aflicdo, medo, dificuldade de aceitacdo e angustia aos pacientes e seus familiares,
gue se intensificam com a escassez de informac¢des sobre a doenca e o alto custo do
tratamento multidisciplinar e cirurgia.

Referindo-se a uma doenca rara, e com sintomas neurolégicos comuns nos
estagios iniciais, a doenca pode muitas vezes ser subdiagnosticada, levando a um
inicio de tratamento tardio ou pode néo ser diagnosticada, levando ao paciente ao
Obito sem a causa do falecimento vinculado a doenga.

Na atualidade, com a crescente miscigenacdo mundial, podemos ter um
crescimento de pessoas com a doenca, uma vez que, ela possui um viés genético,
pois foi visto durante este estudo que mesmo individuos com uma descendéncia ndo
oriental podem apresentar a doenca.

Destaca-se ainda, que no Brasil desde 2014 o Ministério da Saude, instituiu a
Politica Nacional de Atencédo Integral as Pessoas com Doencas Raras e outorgou
Diretrizes para Atencéo Integral as Pessoas com doencas raras no ambito do Sistema
Unico de Saltde — SUS. Ademais, o Ministério da Satide possui Protocolos Clinicos e
Diretrizes Terapéuticas (PCDT) para doencas raras, elaborados profissionais que
fazem estudos de evidéncia, com o objetivo de unificar procedimentos em
documentos ja vigentes. Hoje se tem 62 PDCTs para doencas raras, porém nenhum
para MMD.

Vale ressaltar que o tratamento cirdrgico € um procedimento caro, e custa em
média mais de R$100.000,00 (US$ 20.000.00). Os tratamentos multidisciplinares
necessarios para uma melhor qualidade de vida também s&do custosos, ou seja,
individuos com moyamoya podem ficar desassistidos do tratamento, algo que

impactara no desfecho clinico, expetativa e qualidade de vida.
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Com a inexisténcia de PCDT para MMD, médicos, enfermeiros, farmacéuticos
e demais profissionais de saude habilitados para executar diagndstico, tratamento e
reabilitacdo dos pacientes, podem nao ter base de norteio para auxiliar em um
diagndstico concreto para os casos de que podem ser de moyamoya.

Com isso, € necessario incentivo e pesquisas relacionadas para a enfermidade,
principalmente, no ambito nacional considerando que, quase 100% dos artigos
encontrados no banco de dados tém origem internacional, além disso, as informacdes
existentes ainda séo escassas e incompletas, em especial sobre a qualidade de vida
dos portadores da moyamoya e de seus familiares, além de outras ferramentas que

possibilitem um aumento da expectativa de vida.
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