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RESUMO

NERY, C.C. Uso das fontanelas como janela acustica para exame de
ultrassom transcraniano em caes com hidrocefalia. 2013. 46 f. Dissertacao
(Mestrado Biociéncia Animal) — Faculdade de Medicina Veterinaria, Universidade
de Cuiaba, Cuiaba, 2013.

A hidrocefalia, definida como acumulo patolégico de liquido cefalorraquidiano no
sistema ventricular ou no espac¢o subaracnéideo, pode ser diagnosticada pelo
exame ultrassonogréafico transcraniano utilizando-se a fontanela como janela
acustica. A ultrassonografia transcraniana (USTC) € uma alternativa viavel
para auxiliar na rotina clinica veterinaria, sendo uma boa ferramenta
diagndstica na deteccao de alteracdes morfoldgicas e estruturais do encéfalo.
O objetivo dessa dissertacdo foi identificar e acompanhar pacientes caninos
hidrocefélicos sintomaticos e/ou assintomaticos portadores de fontanela bregmatica
persistente, e usar a fontanela como janela acustica para realizacdo do exame
USTC desses pacientes. Para o USTC o transdutor foi posicionado
transversalmente sobre a fontanela e foram realizados cortes para obtencédo de
imagens obliquas transversais indo de rostral para caudal e depois voltando de
caudal para rostral com o transdutor rotacionado a 90° obtendo imagens em planos
parassagitais. Durante exame de USTC foram identificadas e registradas as
principais estruturas encefélicas. Durante a execucéo desse trabalho um grupo de
animais hidrocefélicos submetidos a uma nova proposta terapéutica foram
acompanhados e os dados clinicos desse pacientes foram utilizados para
confeccdo de um artigo cientifico onde a USTC foi utilizado como parte da
metodologia do artigo. A realizacdo dessa dissertacdo permitiu a confeccdo de um
artigo cientifico e o aprimoramento dos conhecimentos da técnica e aplicagdes do
USTC pela equipe envolvida no trabalho.

Palavras “chave: Pequenos animais. Fontanela. Hidrocefalia. Ultrassom



ABSTRACT

NERY, C. C. Use of fontanelle as an acoustic window for transcranial
ultrasound examination in dogs with hydrocephalus. 2013. 46 f. Dissertation
(Masters in Animal Bioscience) — Postgraduate Program in Animal Bioscience,
Universidade de Cuiaba, Cuiaba, 2013.

Hydrocephalus, defined as pathologic accumulation of cerebrospinal fluid in the
ventricular system or the subarachnoid space, can be diagnosed by transcranial
ultrasound using the fontanelle as an acoustic window. The transcranial sonography
(TCS) is a viable alternative help the clinicians, being a good diagnostic tool for
detection of morphological and structural brain alterations. The objective of this
dissertation was to identify and follow-up canine patients with symptomatic and / or
asymptomatic hydrocephalus in which the bregmatic fontanelle was persistent, and
use the fontanelle as an acoustic window for the TCS exam in these patients. For
TCS the transducer was placed transversely on the fontanelle and cuts were made
to obtain transverse oblique images going from rostral to caudal and after returning
from rostral to caudal with the transducer rotated 90 ° in order to obtain images in
parasagittal planes. During TCS were identified and recorded the major brain
structures. During the execution of this work a group of hydrocephalic animals
subjected to a new therapeutic approach were followed-up, and the clinical data of
these patients were used for preparation of a scientific paper where the TCS was
used as part of the methodology of the article. The conclusion of this dissertation
enabled the write of a scientific article and the improvement of knowledge of the
technique and applications of TCS by the team involved in the work.

Key words: Small animals. Fontanelle. Hydrocephalus. Ultrasound
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1 INTRODUCAO

O estudo de imagens anatomicas fornece uma base essencial para a
otimizacdo do diagnostico de anomalias do sistema nervoso central (SNC)
(CINTRA et al., 2011).

O estudo imaginolégico do SNC vem crescendo na Medicina Veterinaria a
medida que o emprego das modalidades de diagnéstico por imagem tem se
tornado uma realidade rotineiramente empregada no exercicio da préatica clinica.
Dentre as técnicas imaginolégicas empregadas na Medicina Veterinaria destacam-
se 0s raios X, ultrassom, tomografia computadorizada, ressonancia magnética e a
cintilografia; no entanto, cotidianamente as técnicas de raios x e o0 ultrassom s&o 0s
meios de imagem mais empregados (CINTRA et al., 2011).

A ultrassonografia € um meio diagnéstico ja consagrado na Medicina
Veterinaria e teve como primeiro campo de aplicacdo o SNC. Na Medicina varios
foram os estudos do seu emprego especialmente na avaliacdo das alteracbes
encefalicas (LEKSELL, 1956 apud ABRAO; AMARO JUNIOR; CERRI, 1998).

O exame ultrassonografico transcraniano (USTC) tem sido utilizado com
sucesso na avaliacdo do encéfalo em pacientes pediatricos humanos (ABRAO;
AMARO JUNIOR; CERRI, 1998; DI SALVO, 2001). Na Medicina Veterinaria esse
exame também € possivel em animais jovens através das janelas acusticas
proporcionadas pelas fontanelas (HUDSON et al.,, 1991; LORIGADOS, 2008;
CINTRA et al., 2011). A utilizagdo da ultrassonografia em animais adultos é restrita
em partes, devido a barreira proporcionada pelos ossos do cranio (CINTRA et al.,
2011).

E importante e necessaria a realizacdo de trabalhos de pesquisa sobre a
hidrocefalia a fim de aprimorar os conhecimentos dos profissionais da area,
especialmente os estudos que viabilizem a aplicacdo da técnica de ultrassom
transcraniano como método diagndstico complementar na rotina médico hospitalar
veterinario.

O uso de técnicas imaginolégicas avancadas e complexas, como a
tomografia computadorizada e ressonéncia magnética, ja sao rotinas estabelecidas
nos servicos veterinarios oferecidos nos Estados Unidos e Europa, e estdo cada

vez mais se difundindo em outros paises da América Latina, Asia e Oceania. No
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Brasil o servigo oficial de tomografia computadorizada veterinéria j é oferecido em
grandes centros como Brasilia, Sdo Paulo, Rio de Janeiro e atualmente Belo
Horizonte.

Recentemente, a partir de 2011, o servico de ressonancia magnética
veterinaria comegou a ser ofertado no Brasil. Hoje existem trés aparelhos de
ressonancia magnética veterinéria, todos no estado de S&o Paulo, sendo dois
aparelhos alocados em centros veterinarios privados (Provet em S&o Paulo e
Hospital Veterinario Caes e Gatos 24 h em Osasco) e um em uma instituicdo
universitaria (UNESP - Botucatu). Ndo existe outra tecnologia imaginologica que
substitua 0 uso dessas técnicas avangadas para o estudo e avaliagcdo do SNC, e o
ultrassom jamais concorrera ou fornecerda informacdo com a mesma qualidade e
acuracia que as imagens fornecidas com o uso de aparelhos modernos de
tomografia computadorizada e ressonancia magnética; no entanto, na grande
maioria do territorio brasileiro, por diversas razfes, muitas delas de carater
socioecondémico, ainda ndo é possivel o emprego de tais métodos imaginolégicos
rotineiramente. Dessa forma, métodos alternativos como a ultrassonografia devem
ser aprimorados para que possamos melhorar o diagnéstico complementar das
afeccdes neurolégicas encefalicas na Medicina Veterinaria realizado no interior e

longe dos grandes centros.
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2 REVISAO DE LITERATURA

21 O SISTEMA NERVOSO CENTRAL, O SISTEMA VENTRICULAR E A
CIRCULACAO DO FLUIDO CEREBRO-ESPINHAL.

O SNC consiste em encéfalo e medula espinhal e é recoberto pelas
meninges com as suas trés membranas (dura-mater, aracndide e pia-méater)
dispostas concentricamente, envolvendo toda a superficie externa do encéfalo e
da medula espinhal. A dura-mater e a aracndide estdo em intimo contato e séo
separadas da pia-mater que esta em intimo contato com o SNC por um espaco
conhecido por espaco subaracnoideo (CHRISMAN et al., 2005).

O encéfalo é dividido embriologicamente em telencéfalo, diencéfalo,
mesenceéfalo, metencéfalo e mieloencéfalo; funcionalmente essas cinco divisdes
sdo agrupadas em trés compartimentos: cérebro ou hemisférios cerebrais
(telencéfalo), tronco encefalico ou cerebral (metencéfalo ventral) ponte, o
(mieloencéfalo) medula oblonga, o (mesencéfalo) encéfalo médio e o (diencéfalo)
epitdlamo, talamo, hipotalamo e pelo cerebelo (metencéfalo dorsal). Outra forma de
dividir funcionalmente o encéfalo é segrega-lo em prosencéfalo (telencéfalo e
diencéfalo), mesencéfalo e rombencéfalo (metencéfalo e mieloencéfalo) (DYCE;
SACK; WENSING, 2004; KONIG; LIEBICH; CERNENY, 2004).

O cérebro é dividido em dois hemisférios cerebrais pela fissura longitudinal
e separado pelo cerebelo pela fissura transversal, ambas acomodadas por dobras
da dura-méater (DE LAHUNTA, 1983; DYCE; SACK; WENSING, 2004; KONIG;
LIEBICH; CERNENY, 2004). Cada hemisfério é dividido em lobos denominados
pela porcdo O0ssea correspondente que o recobre. O lobo frontal € a por¢do mais
rostral limitado caudalmente pelo sulco cruzado. O lobo parietal € caudal ao sulco
cruzado e dorsal ao giro silviano e se prolonga caudalmente até a porcao caudal do
hemisfério cerebral. O lobo temporal € composto por giros e sulcos da porcéo
ventrolateral dos hemisférios cerebrais e inclusive a parte do giro silviano se
encontra nessa regido. O lobo occipital inclui o ter¢co caudal do hemisfério cerebral
(DYCE; SACK; WENSING, 2004). Existem trés vias comissurais que interligam
os dois hemisférios cerebrais: comissura rostral, a comissura hipocampal
caudalmente e o corpo caloso (DYCE; SACK; WENSING, 2004; KONIG;
LIEBICH; CERNENY, 2004).
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O cerebelo possui um aspecto multifissurado e é composto pelos
hemisférios cerebrais laterais e uma protuberdncia mediana denominada
vérmis, o mesmo se localiza caudalmente ao cérebro e dorsalmente a ponte,
medula oblonga e ao quarto ventriculo, ligando-se a base do encéfalo por trés
pedunculos cerebelares em cada lado. A fissura cerebral transversa separa-o
do cérebro, onde se localiza o tentdrio membranaceo do cerebelo (DYCE;
SACK; WENSING, 2004).

No interior do encéfalo ha um sistema de cavidades naturais (sistema
ventricular) comunicadas entre si e preenchidas por um fluido especifico conhecido
por fluido cérebro-espinhal (FCE). O sistema ventricular é constituido pelos
ventriculos laterais, terceiro e quarto ventriculo; o aqueduto mesencefalico
comunica o terceiro ao quarto ventriculo que se continua ao canal central da
medula espinhal. O FCE flui a partir dos ventriculos laterais para o terceiro
ventriculo, dai para o aqueduto mesencefalico e continua a partir do quarto
ventriculo saindo do sistema ventricular para o espaco subaracndideo; na
altura do quarto ventriculo o FCE sai do interior do SNC por um recesso anatémico
e fica contido no espa¢co subaracndideo banhando dessa forma todo o SNC
(KOESTNER; JONES, 1997; LORENZ; KORNEGAY, 2006).

O FCE é um fluido claro que além de ser encontrado presente nos
ventriculos encefalicos e no espaco subaracnoéideo, também é encontrado no
canal central da medula espinhal. O FCE praticamente ndo contém células
sanguineas e possui baixas concentracdes de proteina. Suas taxas de
formacao, fluxo e absorcdo séao suficientemente altas para que seja renovado
varias vezes ao dia (CUNNINGHAM; KLEIN, 2008).

Uma das funcbes mais importantes do FCE é revestir o encéfalo,
protegendo-o de golpes na cabeca. O encéfalo flutua no SNC, j4 que a
gravidade especifica de ambos é semelhante. Assim, a forgca de um golpe na
cabeca é disseminada pelo FCE, em vez de ser transferida diretamente ao
tecido cerebral (CUNNINGHAM; KLEIN, 2008). Além de seu papel mecéanico,
o FCE protege o encéfalo por sua capacidade de tamponamento quimico, o
que confere um meio estavel. Também transporta nutriente, elimina produtos
residuais e serve como meio de difusdo de substancias neuroendocrinas e

neurotransmissoras. Dessa forma, 0s envoltérios meningeos juntamente com
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o FCE presente no espaco subaracndideo, garantem a protecdo quimica e
mecanica ao SNC (DYCE; SACK; WENSING, 2004).

A maioria do FCE (80%) é produzida pelo plexo cordide nos
ventriculos laterais, terceiro e quarto ventriculo, mas uma por¢do substancial
(30%) é produzido também pelas células do epéndima que reveste 0s
ventriculos e os espacos subaracndéideos ao redor do encéfalo e da medula
espinhal. O plexo cordide consiste de tecido secretor especializado,
localizado dentro dos ventriculos cerebrais (LORENZ; KORNEGAY, 2006).

Ha estudos que permitiram o acompanhamento do desenvolvimento dos
ventriculos laterais de acordo com a idade do animal. A primeira visualizacdo do
liquido cerebroespinal no interior dos ventriculos laterais acontece por volta das
trés a quatro semanas de idade (HUDSON et al., 1989).

O FCE flui dos ventriculos laterais através do forame interventricular
(forame de Monro) ao terceiro ventriculo. Ele continua caudalmente através
do aqueduto cerebral (aqueduto de Sylvius) do mesencéfalo ao quarto
ventriculo e para dentro do espaco subaracndideo através de aberturas
laterais (forames de Luschka) do quarto ventriculo. No espaco
subaracnoideo, a maior parte do fluido se move ao redor do tronco cerebral
para dentro do compartimento rostrotentorial (Figura 3). A maior parte da
absorcdo ocorre através das vilosidades da aracndide no seio sagital dorsal
(LORENZ; KORNEGAY, 2006).

2.2 HIDROCEFALIA - DEFINICAO E CLASSIFICACAO

@) sistema ventricular encefalico pode ficar dilatado
(ventriculomegalia) em virtude de uma quantidade aumentada de FCE com
compressao ou atrofia secundaria do tecido nervoso circundante (NELSON;
COUTO, 2001). Essa situacdo em que ha acumulo patolégico de FCE no
sistema ventricular é conhecida como hidrocefalia (KOESTNER; JONES,
1997).

Muitos animais acometidos apresentam cabega visivelmente
aumentada e fontanelas abertas palpaveis (NELSON; COUTO, 2001). Os

ventriculos laterais sdo os ventriculos mais acometidos, mas em alguns
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casos de hidrocefalia pode haver acumulo do FCE no terceiro e quarto
ventriculo e as vezes até mesmo nos espagos subaracndideos,
principalmente quando ha obstrucdo da drenagem normal do FCE
(KOESTNER; JONES, 2000).

Quando a hidrocefalia fica confinada aos ventriculos, esse acumulo recebe
a denominacdo hidrocefalia interna e, quando o acumulo se da no espacgo
subaracnoideo, passa a chamar- se hidrocefalia externa (JONES; HUNT; KING,
2000). A maioria dos casos de hidrocefalia nos animais é do tipo interno. A
hidrocefalia pode ser ainda classificada em primaria ou secundaria, de acordo
com a etiologia ou mecanismo que leva ao acimulo do FCE (PROCKOP et
al., 2002).

A dilatacdo do sistema ventricular do cérebro € comumente um disturbio
congénito em racas “toy” ou braquicéfalicas com menos de um ano de idade ou
também pode ser secundaria a uma obstru¢do adquirida do fluxo cérebro espinhal
(FCE) por parte de uma neoplasia cerebral ou meningoencefalite ou traumatismo.
Menos comumente a dilatacdo do sistema ventricular pode ocorrer pela
superproducao do FCE associada com tumores ativos produtores de FCE no plexo
cordide. Em algumas situacGes pode ocorrer perda de tecido cerebral decorrente
de uma inflamacé&o ou degeneracgéo adjacente ao sistema ventricular, e isso resulta
em ventriculos passivamente de tamanho aumentado hidrocefalia exvacum
(CHRISMAN et al., 2005).

A hidrocefalia tem causas mdultiplas e geralmente é dividida em dois
tipos baseadas na obstrucdo ou ndo do sistema ventricular. As formas em
que héa obstrucdo ao fluxo do FCE s&do denominadas obstrutivas nao
comunicantes. Quando o FCE se comunica livremente com o0 espaco
subaracnoide, a condicdo €& denominada hidrocefalia comunicante (néo
obstrutiva). A hidrocefalia obstrutiva ndo comunicante é a mais bem
caracterizada e mais comum das formas de hidrocefalia, inclusive da forma
congénita (BRAUND, 1994).

2.3 ETIOLOGIA
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A ventriculomegalia/hidrocefalia resulta da obstrucao do fluxo de FCE
no sistema ventricular (por exemplo, estenose do aqueduto mesencefalico)
e/ou absorcdo insuficiente do FCE no sistema venoso, nas vilosidades
aracnoides (DEWEY, 2006).

A maioria dos casos de hidrocefalia adquirida ocorre subsequentemente
a obstrucdo do fluxo do FCE por neoplasias ou processo infeccioso. As
formas congénitas de hidrocefalia podem ocorrer devido a defeitos estruturais
que obstruem o fluxo de FCE. A hidrocefalia também pode ocorrer
secundariamente a encefalite nos animais jovens; embora os mecanismos
fisiopatologicos ndo estejam bem definidos, a obstrucdo do fluxo por células
inflamatdrias e agentes infecciosos pode participar da patogenia das
hidrocefalias adquiridas nos casos de encefalite (HOERLEIN; GAGE, 1978).

A hidrocefalia congénita primaria deve-se aparentemente a
incapacidade das vilosidades aracnoides de absor¢do do FCE numa
intensidade adequada. Casos de hidrocefalia congénita secundaria podem
envolver um aqueduto mesencefalico estenosado, havendo obstrucdo ao
fluxo do FCE. Os casos unilaterais podem envolver obstrucdo do forame de
Monro. Embora a hidrocefalia primaria pareca ser hereditaria em algumas
racas (Yorkshire Terriers), ela pode estar relacionada a uma malformacdo em
outras. A incidéncia mais elevada ocorre nas racas toy e em racas
braquicefalicas (FENNER, 1997).

A hidrocefalia obstrutiva é causada por malformacdes congénitas ou
lesbes do desenvolvimento, fibrose poés-inflamatéria ou pds-hemorragica, ou
processos expansivos (PROCKOP et al., 2002). Na hidrocefalia obstrutiva
congénita comumente ocorre acumulo exagerado de FCE no sistema
ventricular do encéfalo de cédes jovens, especialmente em animais de racas
miniaturas e braquicefalicas. A lista de causas potenciais de hidrocefalia
congénita é diversa e extensa, e envolve distlirbios de desenvolvimento do
feto ou do neonato, inclusive hemorragia intraventricular (por exemplo,
associada a distocia), exposicao a teratdégenos, deficiéncias nutricionais (por
exemplo, vitamina A) e malformacado hereditaria (DEWEY, 2006).

A hidrocefalia primaria de causa genética pode instalar-se
simultaneamente a outras doencas an6malas que influenciam as vias ou o

fluxo de FCE, como a sindrome de Dandy-Walker caracterizada pela
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malformacao do cerebelo com cistos na regido verme cerebelar, hipoplasico e
da dilatacdo do quarto ventriculo, j& malformacdo de Chiari se caracteriza
pela malformacdo congénita do osso occipital resultando a diminuicdo do
volume e concomitante da fossa caudal, dindmica anormal do fluxo
cerebroespinhal e sequente siringomielia/hidromielia (DEWEY, 2006).

Hidrocefalia obstrutiva adquirida pode ser vista em qualquer idade e
ndo ha predisposicdo quanto a raca, quando ocorre ap0s a maturidade
esquelética. Geralmente ndo ha o alargamento do cranio. Ela pode ocorrer
com lesBes inflamatérias ou neoplasicas ocluindo a circulacdo do FCE.
Aderéncia seguida de meningite ou aracnoidite pode ocluir as cisternas acima
do tentério. Trombose do seio sagital dorsal e outros seios venosos podem
prejudicar a absorcado de liquidos (HOERLEIN; GAGE, 1978).

Hidrocefalia comunicante foi atribuida a agenesia congénita das
vilosidades aracndides, com um consequente disturbio da absor¢cdo do FCE.
Como o estudo patolégico detalhado de todas as vilosidades e de suas
caracteristicas estruturais € dificil e raramente realizado, esse defeito pode
ser mais comum do que as estatisticas indicam. Assim também, a disfuncéo
das vilosidades aracnoides sem obstrucdo das vias liquéricas na base ou na
convexidade cortical, ndo pode ser avaliada facilmente (PROCKOP et al.,
2002).

Cées pequenos e braquicefalicos apresentam alto risco de hidrocefalia
(SPAULING; SHARP, 1990). Muitos pacientes podem apresentar sinais obscuros
de hidrocefalia, tornando o diagnéstico dificil. Certas racas de caes tém
predisposicdo a hidrocefalia e dentre as mais acometidas podem se citar:
Maltés, Yokshire Terrier, Bulldog Inglés, Chihuahua, Lhasa Apso, Lulu da
Pomerania, Poodle toy, Cairn Terrier, Terrier Boston, Pug, e Pequinés
(OLIVER; LORENZ, 1983).

A maioria dos animais acometidos possui cabeca obviamente
aumentada e fontanelas abertas palpaveis. Deve-se tomar cuidado para nao
dar uma importancia maior do que a devida a tais achados, visto que
fontanelas abertas e hidrocefalia discreta e assintomatica podem ser
“‘normais” em algumas dessas ragas (NELSON; COUTO, 2001).

2.4 ACHADOS CLINICOS E PATOLOGICOS
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A hidrocefalia pode ou ndo estar associada aos sinais clinicos, no
entanto a hidrocefalia congénita geralmente tem apresentacdo clinica
(FENNER, 2003).

De acordo com histérico e evolucdo dos sinais, 0Ss casos
hidrocefélicos geralmente estdo em umas das seguintes categorias: aguda
com sinais rapidamente progressivos (no animal que estava previamente
normal ou estatico), deterioracdo progressiva crénica e sinais estaticos
moderados graves (LORENZ; KORNEGAY, 2006).

No caso classico de hidrocefalia congénita, os sinais clinicos sao
evidentes logo ap6s o nascimento. A cabeca é alargada, a calota craniana é
proeminente e arredondada, e fontanelas abertas podem ser detectadas na
palpacdo. Uma vez que na apresentacdo congénita as suturas do cranio nao
sdo ainda ossificadas, o cranio aumenta proporcionalmente ao aumento do
volume de liquido no cérebro, de modo que o encéfalo € menos compacto do
qgue seria na hidrocefalia adquirida (HOERLEIN; GAGE, 1978).

Os filhotes afetados pela hidrocefalia congénita podem mostrar logo
diminuicdo das funcgdes vitais, retardo do desenvolvimento, irritabilidade,
fraqueza e incoordenacdo motora (HOERLEIN; GAGE, 1978).

Embora o curso clinico em casos de hidrocefalia congénita siga
geralmente uma progressado lenta, o distirbio pode se estabilizar em certos
pacientes. Por outro lado, frequentemente a hidrocefalia secundaria é
rapidamente progressiva, estando associada a eleva¢cbes macicas da pressao
intracraniana (PIC). E dificil, nestes pacientes portadores de hidrocefalia
secundéria, a diferenciacdo entre os sinais que resultam do processo

patoldégico primario, e os decorrentes da hidrocefalia (FENNER, 1997).

2.5 DIAGNOSTICO

O diagnostico de hidrocefalia no animal jovem é relativamente facil se
0s sinais e achados caracteristicos estiverem presentes. Embora os sinais
clinicos de hidrocefalia grave sejam tipicos, o envolvimento menos grave
pode produzir um gquadro mais sutil que as vezes pode nao ser percebido

pelo proprietario. As mudangas comportamentais ou convulsdes podem ser a



23

Gnica queixa e, nesses casos, estudos auxiliares sdo necessarios para
confirmar o diagnéstico (LORENZ; KORNEGAY, 2006).

Analise do FCE é uma modalidade diagndstica extremamente util,
especificamente nos casos em que ha suspeita de hidrocefalia secundaria a
meningoencefalite. Nesse caso € preciso avaliar precisamente as
consequéncias da puncdo na cisterna magna em um paciente com pressao
intracraniana aumentada, pois a coleta de FCE dessa modalidade de paciente
pode levar o animal a morte, uma vez que a descompresséao rapida e abrupta
do encéfalo pode conduzir a herniacdo cerebral. Uma alternativa seria a
puncao de FCE na regido lombar. A coleta e avaliacdo do FCE pode se tornar
importante principalmente na auséncia de outros meios de diagndsticos como
tomografia computadorizada e ressonancia magnética (DYCE; SACK;
WENSING, 2004).

A hidrocefalia pode ser sugerida por evidéncias radiograficas. Em
radiografias simples pode-se notar uma aparéncia homogénea de "vidro
fosco" com opacidade da cavidade craniana. Pode-se visualizar a auséncia
do padrao giral normal causada por alisamento da calvaria interna e linhas de
suturas. A observacdo das fontanelas também pode ser avaliada nos casos
primarios congénitos (LORENZ; KORNEGAY, 2006).

Em casos de hidrocefalia congénita, as radiografias cranianas simples,
apresentam auséncia no padrdo giral normal causada por alisamento da calvaria
interna (CINTRA et al., 2011).

A ultrassonografia transcraniana é uma alternativa viavel para auxiliar na
rotina clinica veterinaria, sendo uma boa ferramenta diagnéstica para visualizar o
aumento do tamanho dos ventriculos. Além disso, 0 exame ultrassonografico
transcraniano permite a deteccdo de alteracdes morfologicas e estruturais do
encéfalo no cdo (CARVALHO et al., 2007). Nos casos em que ha fontanela
persistente o exame ultrassonogréafico do encéfalo pode ser realizado utilizando-se

a fontanela como janela acustica (CINTRA et al., 2011).

2.6 PRINCIPIOS FiSICOS DA ULTRASSONOGRAFIA

As ondas acusticas podem ser classificadas em infrassons, sons e

ultrassons, baseadas na sua capacidade de impressionar o ouvido humano. A faixa
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dos sons audiveis situa-se entre 20 e 20.000 Hertz (ciclos por segundo). As ondas
de frequéncia acima de 20 KHZ séo definidas como ultrassons e, na area médica, a
frequéncia de utilidade diagnostica esta situada na faixa dos milhdes de Hertz
(megahertz ou MHz). O principio que rege a utilizacdo de ultrassons baseia-se na
emissédo de um pulso sonoro que, ao incidir em uma interface (tecido) retorna como
um eco, cujas caracteristicas possibilitam determinar a sua localizagédo, tamanho e
textura. O aparelho de ultrassonografia gera o sinal sonoro pela vibracao de cristais
situados na ponta da sonda, ao ser estimulado por uma descarga elétrica. O
retorno dos ecos teciduais e captado pela prépria sonda, que 0s transmuta
novamente em sinais elétricos que serdo decodificados eletronicamente em uma
imagem no monitor de televisdo ou tela de computador (FERNANDES, 2011).

Por essa propriedade de transmutacdo de um tipo de energia em outra, as
sondas dos equipamentos de ultrassonografia também se denominam
transdutores. Os ecos que retornam de um tecido sdo mostrados na tela como
matizes de uma escala de cinza. Quanto mais forte o eco de retorno, mais
ecogénico ou mais branco ele aparecera na tela do equipamento. As estruturas
mais ecogénicas do corpo humano sé&o 0s 0Ss0s, que sdo visualizados como
intensamente brancos (hiperecéicos) e produtores de uma regido de sombra
posterior — a sombra acustica. Ao contrario, um tecido que ndo produz ecos e dito
anecoéico como o0s cistos e estruturas preenchidas por liguido em geral (vesicula
biliar, bexiga, ventriculos cerebrais). Entre os dois extremos existem uma gama de
cinzas. A ecogenicidade de um tecido deve ser definida em relagdo a tecidos
circunvizinhos. Por exemplo, o mesencéfalo e menos ecogénico (hipoecdico) do
gue as cisternas basais que o rodeiam. A substancia negra mesencefalica, por sua
vez, e mais ecogénica (hiperecdica) do que o restante do mesencéfalo,

principalmente nos pacientes parkinsonianos (FERNANDES, 2011).

2.7 ULTRASSOM TRANSCRANIANO

A técnica do exame transcraniano é dificil em razdo da superficie curva do
cranio causar acentuada descontinuidade de contato dos transdutores, gerando
artefatos no campo proximal com degradacao da imagem, mais foi utilizada durante
algum tempo. Apos 1973, foi progredindo o desenvolvimento do equipamento e a

partir 1974 foram relatados estudos de anatomia encefalica normal em criancas,
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assim como a verificacdo de dilatacdo dos ventriculos, pelo método de contato
(ABRAO; AMARO JUNIOR; CERRI, 1998).

A ultrassonografia transcraniana (USTC) foi inicialmente empregada a
seres humanos em 1956, no modo A (modulacdo de amplitude), em que os ecos
detectados eram processados e mostrados em forma de graficos das amplitudes
em funcdo da profundidade em que eram gerados (LEKSELL, 1956 apud ABRAO;
AMARO JUNIOR; CERRI, 1998). Esse método néo possibilita obter imagens do
encéfalo, e foi utilizado durante algum tempo para avaliar modificacdes
intracranianas, como altera¢des na diferenciacdo de sinais entre o tecido normal e
o tecido tumoral a partir dos ecos gerados pelos mesmos (TANAKA; ITO; WAGAI,
1965).

JA o emprego da ultrassonografia no modo B no cranio humano foi
inicialmente relatado em 1963, por meio da utilizacdo de técnicas de exame por
contato (VLIEEGER, 1963). O avanco tecnolégico do equipamento
ultrassonogréafico e o aumento da sua acuracia proporcionaram aos pesquisadores
uma melhor utilizacdo do ultrassom na avaliacdo neurolégica. Muitos foram os
estudos no homem utilizando o USTC na avaliagéo do encéfalo (ABRAO; AMARO
JUNIOR; CERRI, 1998; DI SALVO, 2001).

Em seres humanos, foi avaliada a aplicabilidade da técnica
ultrassonogréafica na avaliacdo do encéfalo de bebés através das janelas acusticas
proporcionadas pelas fontanelas (BABCOCK; HAN, 1981). O exame realizado
através da fontanela bregmatica permitiu diferenciar estruturas anatdmicas como
ventriculos, pedunculos cerebrais, ponte, sulcos e giros, plexo coréide, cerebelo e 0
tentdrio do cerebelo. Foi observado também que a varredura encefélica pela janela
temporal permite obtencdo de imagem da cisterna basal, da fissura longitudinal do
cérebro, dos lobos frontais temporais e occipitais, dos ventriculos laterais e dos
sulcos caloso e esplenial, assim como dos pedunculos cerebrais (ABRAO; AMARO
JUNIOR; CERRI, 1998).

A USTC em seres humanos demonstra grande potencial como um método
de diagndstico por imagem nos pacientes com distirbios do movimento. Isso se
deve ao fato da técnica permitir uma boa visualizacdo do tronco cerebral e dos
ndcleos da base, com baixo custo e praticidade de execuc¢do, sem interferéncia dos
movimentos do paciente na aquisicdo das imagens (GODAU; BERG, 2010). Nos

altimos 15 anos, varias doencas neurolégicas foram investigadas com a USTC



26

(ataxias, cefaléia em criancas, deméncia com corpos de Lewy, depressdo, doenca
de Wilson, esclerose multipla, esquizofrenia), sendo o enfoque na doenca de
Parkinson, o que mais gerou publicacdes na literatura. Atualmente, na medicina
humana, com o desenvolvimento das técnicas de imagem, a ultrassonografia para
o encéfalo foi praticamente abandonada, com desvio de interesse para métodos de
diagnosticos mais complexos, como tomografia computadorizada (TC) e a
ressonancia magnética (RM). Entretanto, a introducdo dessas técnicas implica em
altos custos de producdo, desenvolvimento, manutencdo e operagdo e, em
consequéncia, o dificil acesso e a viabilidades desses exames, especialmente na
medicina veterinaria (ABRAO; AMARO JUNIOR; CERRI, 1998; LORIGADOS,
2008).

Na Medicina Veterinaria, o encéfalo de cdes com menos de um més de
idade pode ser avaliado através da fontanela bregmatica. O transdutor é
posicionado sobre a fontanela e permite a obtencdo de imagens obliquas
transversais indo de rostral para caudal e depois voltando de caudal para rostral
com o transdutor rotacionado a 90° obtendo imagens em planos parassagitais
(CINTRA et al., 2011).

Alguns estudos padronizaram e mapearam ultrassonograficamente o
encéfalo em cées ou gatos neonatos através das janelas acusticas proporcionadas
pelas fontanelas (HUDSON et al., 1989; HUDSON et al., 1991). Apds o fechamento
das fontanelas o exame USTC torna-se mais dificil, pois os ossos da calota
craniana formam uma barreira fisica impedindo a propagacédo adequada das ondas
de ultrassom. Embora o fechamento das fontanelas dificulte o USTC em pacientes
veterinarios adultos, uma opc¢éo seria a utilizagdo da janela 6ssea temporal, pois
nessa regido o trabeculado 6sseo é mais delgado e frouxo o suficiente para permitir
a passagens de ondas de ultrassom (CINTRA et al., 2011). Os animais de raga toy
possuem calota delgada e com baixa mineralizacdo, quando comparados com
outras racas, tornando possivel obter em alguns animais imagens
ultrassonogréaficas a partir de toda a calota craniana mesmo nos animais adultos
com as fontanelas fechadas (AMUDE, 2013, comunicagdo pessoal). Animais
jovens de outras racas possuem o0s trabeculados 6sseos da calota cranianos
relativamente finos (Qquando comparados com os animais adultos) o suficiente ou
ainda estéo pouco calcificados permitindo a realizacdo do exame USTC. Embora

existam essas alternativas para o exame USTC em pacientes com fontanelas ja
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fechadas, ndo ha duvidas que a qualidade do exame € surpreendentemente maior
quando a fontanela é utilizada como janela acustica para realizagdo do exame
(AMUDE, 2013, comunicacao pessoal).

Estudos iniciais de USTC em cées utilizando a ultrassonografia modo A
verificaram ser este 0 método acurado na determinacdo de estruturas do plano
mediano em animais normais. Em outro trabalho utilizando a mesma metodologia
(ultrassonografia modo A) relatou-se a possibilidade de detectar o deslocamento da
fissura longitudinal decorrentes das lesfes hemorragicas e expansivas
intracranianas provocadas experimentalmente (LORIGADOS, 2008).

Os equipamentos com varredura em modo B tém sido utilizados na
neurologia veterinaria para a avaliagdo dos ventriculos, no diagndéstico de
hidrocefalia (CARVALHO, 2007; LORIGADOS, 2008).

No entanto, mesmo com as coloca¢Bes dos paragrafos acima, na rotina
dos servicos de neurologia veterinaria e dos servicos de imaginologia veterinaria
dos grandes centros veterinarios internacionais, a USTC ndo € um método
disseminado e comumente empregado para avaliacdo do encéfalo de pacientes
portadores de distlrbios neuroldgicos; ndo se encontra disponivel na literatura
internacional nem mesmo a indicacdo do uso da USTC para abordagem
diagndstica de pacientes portadores de afec¢des neuroldgicas. Provavelmente isso
ocorre porgue 0 uso de técnicas imaginolégicas avancadas e complexas, como a
tomografia computadorizada e ressonancia magnética, ja sao rotinas estabelecidas
h& algum tempo nos servigos veterinarios oferecidos nos Estados Unidos e Europa.
N&o existe outra tecnologia imaginolégica que substitua o uso dessas técnicas
avangadas para o estudo e avaliacdo do SNC, e o ultrassom jamais concorrera ou
fornecerd informacdo com a mesma qualidade e acuricia que as imagens
fornecidas com o uso dos aparelhos modernos de tomografia computadorizada e
os aparelhos de ressonancia magnética. No entanto, na grande maioria do territorio
brasileiro, por diversas razdes, muitas delas de carater socioeconémico, ainda nao
€ possivel o emprego de tais métodos imaginolégicos rotineiramente. Dessa forma,
meétodos alternativos como a ultrassonografia devem ser aprimorados para que
possamos melhorar o diagnostico complementar das afecgbes neurologicas
encefalicas na medicina veterinaria realizada no interior e longe dos grandes

centros. (AMUDE, 2013, comunicacéo pessoal).
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O exame de USTC deveria ser indicado para animais que apresentam
sinais clinicos de disturbio neuroldgico central, como diminui¢cdo do reflexo e de
tdbnus muscular, déficit de reacdo postural em membros, movimentacdo ou postura
anormal, paralisia de membros, nistagmo, déficit de reacdo de nervos cranianos,
agressividade ou alteracbes comportamentais, alteracédo do estado mental e crises
convulsivas. A ultrassonografia do encéfalo é mais comumente aplicada para
determinar o tamanho dos ventriculos laterais em cdes de racas pequenas com
suspeita de hidrocefalia, em que comumente a fontanela se encontra aberta
(CINTRA et al., 2011). Outra aplicacdo bem interessante para o USTC seria para o
diagnostico de enfermidades congénitas que cursam com alteracdes estruturais do
parénquima nervoso encefalico, uma vez que pacientes neonatos possuem a
fontanela aberta (Figura 1). Estudos de prevaléncias em caes indicam que as
anormalidades congénitas constituem aproximadamente 6% de total das doencas
diagnosticadas como isquemias, cistos, hemorragias, abscessos, malformacoes
(HUDSON et al., 1991; LORIGADOS, 2008). A hidrocefalia representa a metade
dessas anormalidades tornado-se uma das afeccfes congénitas mais comuns em
caes (SPAULING; SHARP, 1990).
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Figura 7 - Ultrassonografia transcraniana (USTC) em cortes
transversais dos ventriculos laterais dilatados com acumulo
do fluido cérebro espinhal (FCE). 1 (Ventriculo lateral direito)
e 2 (ventriculo lateral esquerdo).

Fonte: Aparelho de ultrassom da marca
Ultrasonix, modelo SP do Hospital Escola Veterinario da
Universidade de Cuiaba (HOVET/UNIC) Lemos, R (2012).
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Identificar e acompanhar os pacientes veterinarios sintomaticos e/ou
assintomaticos portadores de fontanela bregmatica persistente, e usar a fontanela
como janela acustica para realizacdo do exame USTC desses pacientes.

3.2 Especificos

Avaliar o acumulo patolégico de liquido cefalorraquidiano no sistema
ventricular ou no espaco subaracnoideo a partir da mensuracdo do tamanho dos

ventriculos laterais e observacéo da simetria entre eles;

Avaliar a ocorréncia de pacientes assintomaticos portadores de fontanelas

persistentes;
Aprimorar os conhecimentos da técnica ultrassonografica transcraniana;

Identificar e registrar as estruturas encefalicas observadas durante o
exame de USTC;

Procurar por alteracdes morfoldgicas e/ou estruturais no parénquima

encefalico e mensurar, quando possivel, o terceiro e quarto ventriculo.
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4. ARTIGO

Therapeutic usage of omeprazole in dogs with hydrocephalus with or

without other concomitant neurological disease
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RESUMO

NERY, C.C. Uso terapéutico do omeprazol em cdes com hidrocefalia, com ou
sem outra doenga neuroldgica concomitante. 2013. 45 f. Dissertagdo (Mestrado
Biociéncia Animal) — Faculdade de Medicina Veterinaria, Universidade de Cuiaba,
Cuiaba, 2013.

A terapia médica para a hidrocefalia inclui a administracdo de medicamentos para
limitar a producdo de fluido cerebroespinhal (FCE), resultando em reducdo de
pressdo intracraniana (PIC). Este relatorio descreve os achados clinicos,
diagnosticos e terapéuticos em cdes com hidrocefalia, com ou sem doenca
neurolégica concomitante, que demonstrou boa resposta ao omeprazol. O
omeprazol pode diminuir a producdo FCE por cerca de 26% de acordo com
estudos experimentais em cdes saudaveis, mas o uso do omeprazol em ensaios
clinicos com caes afetados, tais como animais hidrocefélicas esta faltando. Os
resultados deste relatorio pode sugerir que o omeprazol pode ser utilizado para
melhorar o estado neuroldgico em cdes com o aumento da PIC.

Palavras-chave: Hidrocefalia. Omeprazol. Presséo intracraniana.
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ABSTRACT

NERY, C. C.Therapeutic usage of omeprazole in dogs with hydrocephalus
with or without other concomitant neurological disease. 2013. 45 f.
Dissertation (Masters in Animal Bioscience) — Postgraduate Program in Animal
Bioscience, Universidade de Cuiaba, Cuiaba, 2013.

Medical therapy for hydrocephalus includes the administration of medications to
limit the production of the cerebrospinal fluid (CSF) resulting in reduced intracranial
pressure (ICP). This report describes clinical, diagnostic, and therapeutic findings in
dogs with hydrocephalus with or without concomitant neurological disease that
demonstrated good response to omeprazole. Omeprazole might decrease the CSF
production by about 26% according to experimental studies with healthy dogs, but
the usage of the omeprazole in clinical trials with affected dogs such as
hydrocephalic animals is lacking. The results of this report might suggest that
omeprazole can be used to ameliorate the neurological status in dogs with
increased ICP.

Keywords: Hydrocephalus. Intracranial pressure. Omeprazole.
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4.1 INTRODUCTION

Hydrocephalus is a condition involving an increase in the volume of the
cerebrospinal fluid (CSF) with abnormal dilatation of the ventricular system within
the cranium and consecutive destruction and atrophy of surrounding nervous tissue
of the brain. The choice of treatment is generally dictated by the physical status, the
age of the animal, and the cause of the hydrocephalus (Thomas 2010). Ventricle-
peritoneal shunts are commonly used to divert the flow of CSF from the ventricles of
the brain to the peritoneal cavity in human patients with hydrocephalus, and have
proved to be an effective surgical treatment for hydrocephalus in dogs and cats
(Kim and others 2006, Kitagawa and others 2008). Surgery does not decrease the
damage to the nervous tissue secondary to the increased intracranial pressure
(ICP) that have already occurred at the moment of diagnosis; in addition surgery
might be indicated with criteria because of the risk of the anesthesia, the risk of
neurological and systemic complications intraoperative, and the risk of
postoperative complications of shunt placement (Platt and Olby 2004, Dewey 2008).
Therefore, medical treatment has been commonly used to manage ICP in dogs with
hydrocephalus (Platt and Olby 2004, Dewey 2008, Thomas 2010). Medical
treatment of hydrocephalus includes general supportive care and the administration
of medications to restrict the production of CSF and hence reduce the ICP. Different
medications has been traditionally used with this propose such as steroids
(glucocorticoids), furosemid, manitol, and carbonic anhydrase blockers
(acetazolamide) (Sahar and Tsipstein 1978, Pollay and others 1983, Platt and Olby
2004, Dewey 2008, Kim and others 2009, Park and others 2009). Many of these
drugs (furosemid, manitol, and carbonic anhydrase blockers) have diuretic activity,
and caution must be exerted when using diuretic because electrolyte depletion is a
common sequela; in addition, electrolyte loss is accelerated when diuretics are used
in combination with steroids (glucocorticoids) (Thomas 2010). Experimentally,
omeprazole was already proved to reduce ICP by decreasing CSF production in
healthy rabbits (Lindvall-Axelsson and others 1992) and dogs (Javaheri and others
1997). Recently, the authors used omeprazole added to steroid therapy

(prednisone) to decrease CSF production in order to alleviate the increased ICP
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and ameliorate the neurological status in a naturally ill dog with increased ICP due
to hydrocephaly unresponsive to conventional medical therapy (Amude and others
2013). The objective of this paper is to present a series of cases in which omeprazol
was used alone or in combination to conventional medical management of

communicant and non-communicant hydrocephalus.

4.2 MATHERIAL AND METHODS

This work studied prospectively dogs with neurological deficits suggestive of
prosencephalic disfunction alone or in combination with other nervous signs in
which the neurological diagnostic approach suggested hydrocephalus as
presumptive diagnosis. In all cases hydrocephalus was diagnosed by clinical signs,
neurological and physical exam, and ultrasonography of the brain through open
fontanelles.

In addition to the ultrasonography, in some cases, computed tomography
was performed to diagnose hydrocephalus and/or concomitant disease, when no
open fotanelles was verified during clinical exam or when additional imaging was
recommended to accomplish the final diagnose. Omeprazol was used alone at the
dose of 10 mg/kg PO SID (Lindvall-Axelsson and others 1992, Dewey 2008) when
the animal was admitted to the veterinary hospital and no other medical
management of hydrocephalus was previously started. When the animal was
admitted with descompensed hydrocephalus in which conventional medical
treatment (steroids and/or diuretics) was already being started previously,
omeprazol (10 mg/kg PO SID) was also added to the conventional medical
treatment.

The animals included were followed up and in some cases ultrasonography
of the brain were performed periodically through the period of clinical monitoring.

All animals were tested for canine distemper virus (CDV) antigen by rapid
immunochromatographic test (Anigen Rapid CDV Ag Test Kit; Animal Genetics).
Hematological, biochemical, and cerebrospinal fluid (CSF) examination were also
performed in order to exclude systemic disease or encephalitis as the cause of the

neurological presentation.
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4.3 RESULTS

The dog number, breed, neurological findings, diagnostic findings, medical
treatment, response to omeprazol, and time of clinical follow up are described at
table 01. Twelve dogs were included to this study; six dogs were diagnosed with
hydrocephalus alone and in the other six cases hydrocephalus occurred with other
concomitant neurological disease [(quadrigeminal cist (02), chiary-like malformation
(03), and syringomyelia (01)].

The prosencephalic signs verified were characterized by circling,
inappropriate consciousness content (behavioral change varying to fear to
aggressiveness), compulsive walking, excessive vocalization, postural reactions
deficits with normal to increased spinal reflex. Cranial nerves deficits were absent in
the dogs with pure forebrain signs except bilateral absence of menace response
(with normal fotomotor reflex).

Rombencephalic signs (vestibular and/or cerebellar deficits) were verified in
2 instances concomitants to the prosencephalic signs; all of these dogs had
hydrocephalus with concomitant neurological disease (quadrigeminal cist (01),
chiary-like malformation (01)]. In two cases included in this study romboencephalic
signs were the only nervous deficits besides hydrocephalus recognized at imaging
techniques (ultrasound and computed tomography); such dogs were diagnosed with
chiary-like malformation and concomitant hydrocephalus. Vestibular signs were
characterized in all those dogs by head tilt and positional strabismus, in addition two
dogs had rolling and tetraparesis. Cerebellar deficits were characterized by severe
cerebellar ataxia (hipermetria with truncal and head ataxia) in one case and
hipermetria of the one hiplimb manifested during hopping test in the other tree
cases in which romboencephalic signs were recognized.

Bilateral lateral strabismus, a common sign of hydrocephalus, was only
verified in one dog presented with the typical prosencephalic signs of the disease.
In this case the nervous deficit was due to impairment of the third cranial nerve
rather than cranium/orbita malformation due to hydrocephalus.

CDV antigen was not detected by rapid immunochromatographic test in any
of the included dogs. Hematological, biochemical, and cerebrospinal fluid
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examination of all cases were within normal limits. Trauma was not suggested by

the anamnesis and the physical exam not showed any systemic abnormality.

Table 01: distribution of the dogs, with final diagnosis, clinical data, ventricular measure, response to hydrocephalus treatment and time of clinical follow up.

Dog Age at Diagnosis Clinical signsat ~ Convention ~ Degree of Length Length Degree Time of
number and  presentat the hospital al medical clinical of the of the of clinical  clinical
breed ion presentation treatment response ventricu  ventricu  response  follow up
before after les les after  after
omeprazol convention  before omepra omepraz
treatment al medical omepra zol ol
treatment zol treatme treatment
treatme nt
nt (cm) (cm)
01- 50days  Congenital Severe Corticoster Mild NA NA Satisfact six moth
Pinscher hydrocephalus  prosencephalic  oid response ory (natural
signs, (predinison  that (moderat death)
blindness, e) deteriorate e)
bilateral after 3
ventrolateral weeks
strabismus
02 - Shit-zu 2years  Obstructive Severe - - RLV-3.3 NP Satisfact Two week
hydrocephalus  prosencephalic LLV-33 ory (death
and signs, central TV-NV (moderat during
quadrigeminal vestibular e) immediate
cyst signs, pos
tetraparesis chirurgical
and to
neuropathic craniotom
pain y and cyst
correction
)
03 -Pincher 6 month  Congenital Severe Corticoster Unsastifact RLV- RLV- Satisfact One year
hydrocephalus prosecephalic oids ory 267 3.63 ory (mild) (alive at
signs and (predinison LLV- LLV- the time of
neuropathic e) 252 3.93 writing)
pain (neck Diuretic TV-NV  TV-NV
manipulation) (furosemid)
04 - 5 month  Obstructive Moderate - - RLV - RLV - Satisfact Seven
Pinscher hydrocephalus prosencephalic 431 0.6 ory moth
and signs and LLV - LLV - (optimal) (died of
quadrigeminal neuropathic 03 0.3 cranial
cyst pain (cervical) TV -NI TV-NI trauma
unrespons
ive to
medical
treatment)
05 - 2 years Congenital Moderate - - RLV- RLV - Satisfact Two years
Pinscher hydrocephalus prosencephalic 0.93 0.6 ory and 3
signs and LLV- LLV - (optimal) moth
neuropathic 1.01 07 (alive at
pain (cervical) TV - TV - the time of
0.34x0. 0.2x0.2 writing)
24
06 - Poodle Two Congenital Moderate - - NA NA Satisfact 3 years
month hydrocephalus prosencephalic ory (alive at
signs (optimal) the time of



07 -
Pincsher

08 - Maltes

09 -
Yorkshire

10 -
Rottweiller

11-
Yorkshire

12 - Poodle

54 days

3 years

20 days

30 days

5 years

1 year

Hydrocephalu
s and Chiari-
like
malformation
and
syringohidromi
elia

Hydrocephalu
s and Chiari-
like
malformation

Hydrocephalu
s

Hydrocephalu
3

Hydrocephalu
s Chiari-like
malformation

Hydrocephalu

Moderate - -
prosencephalic
signs

Prosencephalic - -
signs,
blindness, mild
vestibular signs
(head tilt and
positional
strabismus)
and cerebellar
signs
(hipermetria of
left forelimb)

Prosencephalic - -
signs,

inadequate

grow rate

Prosencephalic - -
signs,

inadequate

grow rate

vestibular signs - -
(head tilt,

positional

strabismus,

circling) and

cerebellar

signs

(hipermetria of

left forelimb)

vestibular signs - -

RLV -
09
LLV -
1.0
TV-
0.49x0.
42

RLV-
0.28
LLV-
0.32

TV-NV

RLV-

RLV -

RLV -
0.9
LLV=
1.02
TV-NV

RLV -
0.63
LLV -
0.79
TV:=
0.4x0.4

NP

NP

NP

NP

Satisfact
ory
(optimal)
during 3
moth
followed
by
Satisfact
ory
(moderat
e)

Satisfact
ory
(optimal)
for one
moth
followed
by
satisfacto
ry
(moderat
e) for
four
month
and
satisfacto
ry (mild)

until the
time of
writing

Satisfact
ory
(optimal)
until
acute
repentine
death
Satisfact
ory
(optimal)
until
acute
repentine
death

Satisfact
ory
(moderat
e)

Satisfact

40

writing)

Two years
(alive at
the time of
writing)

One year
(alive at
the time of
writing)

One moth
(acute
repentine
death)

One moth
(acute
repentine
death)

Eight
month
(alive at
the time of
writing)

One year

Medical response: unsatisfactory or satisfactory (mild, moderate, optimal). Satisfactory: optimal =
= animal improved the
neurological status, many of the nervous signs became absent but with persisted with some residual
neurological signs; mild = animal improved the neurological status however persisted with all the

animal became clinical normal free of neurological signs; moderate

signs previously registered at the beginning of the presentation

NA = not available; NP = not performed; NI = not identified at the US; RLV = right lateral ventricle;
LLV = left lateral ventricle; TV = third ventricle
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4.4 DISCUSSION

The importance of this report is the therapeutic use of omeprazole to
decrease ICP and ameliorate neurological signs in naturally affected dogs with
hydrocephalus. Experimentally omeprazole was already proved to reduce ICP by
decreasing the production of CSF in healthy rabbits (Lindvall-Axelsson and others
1992) and dogs (Javaheri and others 1997). Although the use of omeprazole for the
treatment of hydrocephalus and syringomyelia in dogs was already suggested
within the veterinary literature (Rusbridge and others 2006, Dewey 2008, Thomas
2010), clinical data on their use and effectiveness currently are lacking (Rusbridge
and others 2006, Thomas 2010). To the best knowledge of the authors there are no
reports available within the scientific medical databases

(http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/, http://scholar.google.com.br/, and

http://www.scielo.org/php/index.php) relative to the usage of omeprazole in clinical

trials with naturally affected dogs with hydrocephalus.

Medical treatment of hydrocephalus may include general supportive care
and administering medications to limit the production of cerebrospinal fluid (CSF),
and so reduce the intracranial pressure (ICP) (THOMAS, 2010). Different
medications have been traditionally used with this propose such as steroids
(glucocorticoids), furosemid, carbonic anhydrase blockers (acetazolamide), and
manitol (Sahar; Tsipstein, 1978; Pollay and others 1983; Platt; Olby, 2004; Dewey,
2008; Kim and others 2009, Park and others 2009). The primary mechanism of
action for various types of glucocorticoids is to decrease CSF production.
Prednisone is the drug of choice and dexamethasone sodium phosphate has also
been used to treat hydrocephalus, but long-term use should be avoided because of
the higher incidence of side effects. Furosemid and acetazolamide may decrease
the CSF production but, caution must be exerted when using any drug with diuretic
activity because electrolyte depletion is a common sequela; in addition, electrolyte
loss is accelerated when diuretics are used in combination with steroids
(glucocorticoids). Acetazolamide combined with glucocorticoids may cause
potassium depletion at the therapeutic drug concentration, which often requires
discontinuation of acetazolamide (PLATT; OLBY, 2004; DEWEY, 2008; THOMAS,
2010). Mannitol has been used mainly in cases of rapidly decompensating
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hydrocephalus (THOMAS, 2010), due its osmotic gradient (Pollay et al., 1983) and
may be not used as on a daily basis therapy.

Omeprazole, a specific inhibitor of H(+)-K(+)-activated ATPase (proton-
pump inhibitor), has a dose-dependent inhibition of CSF production as determined
by cerebroventriculocisternal perfusions in the rabbit; the reduction was 25% after
an intravenous dose of 0.2 mg/kg of omeprazole (Lindvall-Axelsson and others
1992). Initially the effect of omeprazol was thought to be due to the K(+)-H(+)-
ATPase activity; however the effect is independent of the K(+)-H(+)-ATPase activity,
since Sch 28080 [a potent inhibitor of H(+)-K(+)-ATPase] which is more potent than
omeprazole did not significantly affect CSF production (Javaheri and others 1997).

Omeprazole may decrease CSF production by about 26% in experimental
studies in canine model with healthy dogs without increased ICP (Javaheri and
others 1997). The results of this report might suggest that in naturally affected dogs
with increased ICP, such as hydrocephalic dogs, omeprazole can be used to
decrease CSF production in order to alleviate the increased ICP and ameliorate the
neurological status. In addition, the results suggested that omeprazole can be used
to decrease CSF production in other cases other than hydrocephalus alone such as
quadrigeminal cist, chiary-like malformation, and syringomyelia, even when the
rombocephalic signs are present with or without prosencephalic signs. Prospective
studies in naturally affected dogs have been carried out by the authors in order to
clarify the therapeutic use of omeprazole in other diseases that naturally course with

increased ICP such as tumors and head trauma.
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5 CONCLUSOES

O USTC utilizando como janela acustica a fontanela aberta permitiu avaliar
o acumulo patologico de FCE no sistema ventricular através da mensuracdo de
ambos os ventriculos laterais, porém ndo foi possivel avaliar a magnitude do
acumulo de FCE no espaco subaracndideo;

Em pacientes hidrocefalicos de ragas toy o USTC, mesmo na auséncia de
fontanelas persistentes, permitiu avaliacdo e mensuracéo dos ventriculos laterais;

A mensuracgdo dos ventriculos laterais permitiu observar que em casos de
hidrocefalia congénita ndo obstrutiva ndo havia diferenca expressiva dos tamanhos
ventriculares, estando ambos simétricos; jA em casos de hidrocefalia obstrutiva a
assimetria ventricular foi um achado comum;

Foi possivel registrar casos de pacientes hidrocefalicos assintomaticos
portadores de fontanelas persistentes e a partir da mensuracdo dos ventriculos
laterais desses casos ndo foi possivel uma correlacdo entre tamanho ventricular e
manifestacao clinica neuroldgica,

A execugcdo dessa dissertacdo permitiu o0 aprimoramento dos
conhecimentos da técnica e aplicacfes do USTC, permitindo assim com isso que o
setor de imagem do HOVET/UNIC se habilitasse para oferta desse exame na rotina
do setor de imagem;

N&ao foi possivel identificar e registrar as diferentes estruturas encefalicas
durante o exame de USTC. A observacdo e mensuracéo dos ventriculos foi sempre
obtida, porém a identificacdo de estruturas como capsula interna, capsula externa,
coroa radiada, corpo caloso nao foi possivel. Ocasionalmente a regido dos nucleos
de base motores (nlcleo caudado e ndcleo lentiforme) e terceiro ventriculo podem
ser reconhecidos. Parte dessa falha no reconhecimento das estruturas de deve a
sensibilidade do aparelho e transdutores utilizados, mas n&do se pode deixar de
ressaltar a baixa sensibilidade dessa modalidade de exame para distingdo de
estruturas encefélicas. Outra importante justificativa é o tamanho e massa dos
encéfalos estudados, uma vez que sdo bem menores que os encéfalos de bebés,
onde a imagem obtida permite identificar com maiores detalhes diferentes

estruturas;
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Grandes alterac6es morfolégicas e/ou estruturais no parénquima encefélico
nao puderam ser encontradas pelo USTC pela fontanela persistente. O quarto
ventriculo, assim como estruturas rombencefalicas (cerebelo e tronco encefalico
caudal), ndo puderam ser verificados pelo USTC a partir da fontanela persistente;

N&o foi objetivo dessa dissertagdo utilizar o forame magno como janela
acustica, porem durante capacitacdo e aprimoramento da equipe para realizacao e
interpretacdo do USTC, essa janela comecou a ser empregada adicionalmente a
janela proporcionada pela fontanela e permitiu a identificacdo do quarto ventriculo,
assim como de estruturas rombencefalicas (cerebelo e tronco encefalico caudal). O
uso dessa janela também permitiu diagnosticar alteracdes anatdbmicas na
distribuicdo do verme cerebelar caudal dentro da fossa posterior permitindo dessa
forma diagnosticar sindrome de Chiari-like (mé& formacdo occiptal caudal) em

pacientes veterinarios de racas toy.



