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“Que os nossos esforgos desafiem as impossibilidades.
Lembrai- vos de que as grandes proezas da histéria

foram uma conquista do que parecia impossivel”.

Charles Chaplin
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Resumo

Introducé&o: O ultrassom craniano (USC) com Doppler € o exame mais
indicado paradetectar hemorragias intracranianas (HIC) e leucomalécia peri-
ventricular (LPV) em prematuros. A técnica com Doppler demonstra os mais
importantes ramos da vasculatura cerebral, notadamente as artérias principais
do Poligono de Willis, determinando indice de resisténcia (IR) do fluxo
sangliineo nessas artérias, que pode estar alterado em sangramentos
cranianos e eventos hipéxico/isquémicos. Objetivos: 1. Investigar a aplicagdo
clinica da ultra-sonografia craniana com Doppler na deteccdo de alteracfes
cerebrais em criancas prematuras de muito baixo peso. 2. Avaliar o
prognéstico, considerando gravidade e Obito, de acordo com presenca de
alteracbes em artérias cerebrais detectadas por Doppler nesses prematuros.
Casuistica e Método: Foram estudadas prospectivamente 50 criancas
prematuras, com a idade gestacional variando entre 29 e 32 semanas (30,8 £
1,5 semanas) e peso ao nascimento de 550 a 1.500 g (1.179 + 288g). Todas
foram submetidas a quatro exames de USC com Doppler, sendo o primeiro
entre o 1° e 5° dia de vida, 0 segundo entre 10° e 17°, o terceiro entre 18° e 30°
e o quarto entre 30° e 44° dia de vida. Os pacientes foram submetidos a técnica
transfontanela anterior e transtemporal, com todos os cuidados em assepsia do
aparelho e operador. Resultados: Foram detectadas alteragbes cerebrais em
16 (32%) criangas, sendo 11 (22%) casos de HIC, 4 (8%) de LPV e 1 (2%) de
toxoplasmose cerebral. O estudo com Doppler apresentou valores do indice de

resisténcia (IR), que variaram dependendo da época da realizacdo dos
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exames. O valor médio do IR nas artérias cerebrais anterior, média e posterior
das criangas com HIC (n = 11) aumentou do primeiro ao terceiro exame.
Houve diferenca estatisticamente significante entre valores médios de IR das
artérias cerebrais anterior e posterior (p=0,001 e p=0,043, respectivamente) de
criangas sem alteragdes cerebrais e com HIC apenas no primeiro exame.
Conclusdes - A ultrassonografia craniana com Doppler em RN prematuras de
muito baixo peso é de grande valia na detec¢éo de alteragbes cerebrais como
hemorragia intracraniana, leucomalédcia periventricular e toxoplasmose
cerebral. AlteracSes no IR das artérias cerebrais anterior, média e posterior
detectadas pelo Doppler, embora ndo preditoras de morte, estao relacionadas
com a gravidade do quadro clinico em criangas prematuras de muito baixo

peso.

Palavras-Chave: 1. Ultrassonografia; 2. Doppler; 3. Craniano; 4. Prematuros.
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Abstract

Introduction: Transcranial Doppler sonography is the technique more
designate to detect intracranial hemorrhage (ICH) and periventricular
leukomalacia (PVL) among preterm. This technique evidence the most
important cerebral arteries, mainly arteries the circle of Willis, obtaining blood
flow arteries resistance index (RI), becoming upset in cranial hemorrhage and
hypoxic-ischemic injuries. Objectives: 1. Investigate the clinical application of
Doppler sonography in detection of cerebral lesions in very low birth weight
neonates. 2. Evaluate the prognosis considering severity and death according
to the presence of changes in cerebral arteries detected by Doppler in these
neonates. Casuistics and Methods: A total of 50 preterm infants with
gestational age varying between 29 and 32 weeks (30.8 + 1.5 weeks) and birth
weigh 550 to 1.500g (1.179 + 288g) were submitted to four transcranial Doppler
sonography during the intervals between 1% to 5™ day of life, 10" to 17", 18" to
30", and 30" to 44" days of life. The preterm was submitted to the anterior and
transtemporal fontanelle technique with asepsis care of equipment and
operator. Results: Cerebral lesions in 16 (32%) preterm, 11 (22%) cases of
intracranial hemorrhage, 4 (8%) of periventricular leukomalacia, and 1(2%) of
cerebral toxoplasmosis were detected. The study with Doppler demonstrated
that the value of RI varied according to the time of performing exam. The mean
value of RI in the anterior, middle, and posterior cerebral arteries of preterm
with intracranial hemorrhage (n = 11) increased of the first to third exam. There
was a statistically significant difference among mean values of RI of the anterior

and posterior cerebral arteries (p = 0.001 and p = 0.043, respectively) of
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preterm without cerebral lesions and with ICH only the first exam. Conclusions:
The transcranial Doppler sonography in very low birth weigth neonates is useful
in detection of cerebral lesions as intracranial hemorrhage, periventricular
leukomalacia, and cerebral toxoplasmosis. Changes of Rl of the anterior,
middle, and posterior cerebral arteries detected by Doppler, although
nonpredictor of death, are related with severity of the clinical presentation in

these neonates.

Key-Words: 1. Ultrasound; 2. Doppler; 3. Cranial; 4. Prematures.
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1. INTRODUCAO

1.1. Consideracdes Gerais

De acordo com a Organizagdo Mundial de Saude, é considerado
prematura ou pré-termo, a crianca com menos de 37 semanas de gestacao.
Entre as causas mais comuns do parto prematuro estdo contragdes uterinas
regulares com alteragBes anatdbmicas do colo, ruptura da bolsa amnibtica,
incompeténcia istmo-cervical, infec¢des, distensdes uterinas, pacientes com
histéria anterior de parto prematuro, gestacdes de alto risco (hipertenséo
arterial, diabetes, idade materna avancada), nivel de instru¢cdo, ocupacéo,
estado civil, gravidez mdltipla (inclusive, com os métodos de tratamento para
infertilidade), controle inadequado do pré-natal, alimentacdo (uso de cafeina,
guanina, chas, chocolate e refrigerante do tipo colas) e habitos de vida
(tabagismo).??

Segundo Rades et al.,) os avancos tecnolégicos e cientificos levaram a
obtencéo de resultados satisfatorios na assisténcia neonatal com significativa
melhora nos cuidados intensivos aos recém-nascidos de muito baixo peso,
possibilitando maior sobrevida desses prematuros e com isso permitindo
intervengcBes obstétricas precoces. As principais entidades morbidas
relacionadas a curto prazo ao nascimento prematuro sdo doenca da membrana
hialina, displasia broncopulmonar, sepse, enterocolite necrotizante (ECN),
persisténcia do canal arterial (PCA), retinopatia da prematuridade, hemorragia

periventricular (HPIV) e leucomalacia periventricular(LPV).®
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1.2. Classificagdo da Prematuridade

A prematuridade é classificada em espontanea e eletiva (indicagédo
meédica por intercorréncias maternas e/ou fetais), sendo que a eletiva
representa 20 a 30% dos partos prematuros,® podendo chegar a 35,2% em
gestacdes multiplas.”

Usher et al.®) classificam os recém-nascidos em grupos de acordo com
idade gestacional, descritos a seguir.

o Prematuridade limitrofe (gestagcdo de 35 a 36 semanas) -
compreende criangas que pesam entre 2.200 e 2.800g, medem
entre 45 e 46cm de comprimento e tém aproximadamente 32,5cm de
perimetro cefélico. Correspondem a 7% de todos os nascidos vivos
e 65% dos recém-nascidos pré-termo (RNPT) nascidos vivos, sendo
a mortalidade neonatal muito baixa, aproximadamente 0,9%.

o Prematuridade moderada (gestacdo de 31 a 34 semanas) - essas
criancas tém mais de 2.000g. Em centros médicos mais
desenvolvidos, esses prematuros apresentam baixa mortalidade,
sendo que as causas mais comuns de Obitos s&do doenca da
membrana hialina grave e asfixia perinatal. Em centros menos
desenvolvidos, a infeccdo € muito comum nesse grupo.

o Prematuridade extrema (gestagéo inferior a 30 semanas) - criangas
pesam menos de 1.500g, medem menos de 38cm e apresentam
perimetro cefélico menor que 29cm. Os achados mais freqientes

nesse grupo sao: asfixia perinatal, dificuldade na manutengcéo da
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temperatura corpOrea, insuficiéncia respiratéria (doenca da
membrana hialina, displasia broncopulmonar), crises de apnéia,
hiperbilirrubinemia, infecgcbes adquiridas, hipo e hiperglicemia,
hipocalcemia precoce, ECN, hemorragia intracraniana (HIC), PCA,
retinopatia da prematuridade, doenca metabdlica 6ssea, anemia,
malformagBes congénitas, iatrogenias (infusdo de liquidos e
eletrélitos) e efeitos adversos de drogas.” A prematuridade extrema
apresenta alta taxa de mortalidade e sequelas nesses pacientes.
ECN, distarbios de coagulagdo e HIC representam alguns dos

eventos terminais da sindrome hipéxico-isquémica cerebral.?

1.3. Hemorragia Intracraniana e Leucomalacia Periventricular

Hemorragia intracraniana (HIC) e leucomal4cia periventricular (LPV) s&o
as afec¢cdes mais comuns no cérebro do recém-nascido, sendo as criancas

prematuras as mais afetadas.®**

) Essas afeccdes sédo de causas multifatoriais
em que podem estar envolvidos fatores vasculares, hemodinamicos,
inflamatorios e infecciosos, podendo causar sequelas neuropsicomotoras e
levar & paralisia cerebral e/ou déficit cognitivo e comportamental.®

A incidéncia de HIC em RN com peso inferior a 15009 é variavel devido a
diferenga entre populagbes estudadas, disponibilidade de métodos de
diagnéstico e uso de diferentes protocolos.*? Segundo Plese et al.®® a

incidéncia varia de 35 a 45%, sendo inversamente proporcional ao peso do RN.

Em RN com peso inferior a 1000g pode atingir 50 a 60%, mantendo
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porcentagem de 10 a 20% quando o peso esté entre 1000 e 1500g. Em relagéo
a idade gestacional, sua incidéncia é de 40 a 45% de todos os RN com menos
de 35 semanas, atingindo valor médximo no periodo de 28 a 32 semanas. No
Brasil, a incidéncia de HIC varia de 15 a 51%.“* Por outro lado, a LPV ocorre
em 7 a 26% dos prematuros com peso inferior a 1500g, sendo muito comum a
paralisia cerebral como sequela. A sua incidéncia € maior na medida em que
se reduzem as taxas de mortalidade nos RN de muito baixo peso.(5)

Achados clinicos de HIC s&o inespecificos. Podem ser observados abalos
musculares, movimentos de membros inferiores (“pedalar”), crises convulsivas,
apnéia, palidez, déficit de perfuséo periférica, queda repentina do hematdcrito e
da hemoglobina em associa¢@o com sinal clinico de fontanela bregmética mais
ampla, tensa ou abaulada.®”. Esse quadro ocorre nas primeiras 72 horas de
vida pés-natal ou até o final da primeira semana.

O método diagnédstico mais indicado € a ultrassonografia craniana, sendo
gue o Doppler analisa vasculatura cerebral e variagcdes da velocidade do fluxo
sangliineo na hemodinamica cerebral. Os achados propiciam melhor conduta
no tratamento do prematuro durante sua internacdo na Unidade de Terapia
Intensiva (UTI) neonatal, minimizando as sequelas causadas pelas alteragdes

cerebrais.

1.3.1. Etiologia e Neuropatologia

A lesdo bésica da HIC é o sangramento da matriz germinativa

1D

subependimaria. No desenvolvimento anatbmico cerebral, a matriz
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germinativa € uma regido de células primitivas localizada ventrolateralmente
aos ventriculos laterais no forame de Monro e altamente vascularizada (Figura
1). Desenvolve-se profunda ao epéndima e consiste em células proliferativas
frouxamente organizadas, que d@o origem aos neurdnios e neurdglia do cortex
cerebral e ganglios da base. Seu leito vascular € a regido mais perfundida do
cérebro em desenvolvimento, sendo sua parede constituida apenas de
endotélio, ndo se observando musculatura lisa, elastina ou colégeno.(S) E o
local anatémico tipico de ocorréncia de HIC em prematuros com menos de 32
semanas de gestagdo. Apos esse periodo essa area praticamente desaparece,
reduzindo a probabilidade de ocorrer hemorragia.™

A LPV é a principal lesdo isquémica cerebral ndo hemorragica do
prematuro, sendo infarto e necrose da substancia branca periventricular. Os
principais fatores para o desenvolvimento da LPV incluem vascularizagédo
imatura no limite periventricular, auséncia de auto-regulagdo vascular em
lactentes prematuros (principalmente da substancia branca) e vulnerabilidade
da ceélula precursora oligodendroglial dependente de maturacdo, que é
lesionada na LPV por radicais livres produzidos durante o processo de
isquemia e reperfuso.®

Com o aperfeicoamento dos métodos diagnosticos e a utilizacdo mais
frequente da ultrassonografia craniana (USC), maior nimero de HIC e LPV tém
sido diagnosticado nos prematuros com menos de 32 semanas de gestagao,

com auxilio na conduta terapéutica e melhora na sobrevida.
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Figura 1. Esquema mostrando a localizacdo da matriz germinativa do
encéfalo.VE = ventriculo esquerdo (Modificado de Plese et al.*?).

1.#3 a patogénese da HIC na crianca é

De acordo com Plese et a
multifatorial e depende de fatores intra-vasculares, vasculares e extra-
vasculares. Fatores intra-vasculares sdo aqueles que controlam o fluxo
sangliineo e a pressdo nos vasos da matriz germinativa, relacionados a
interacao entre plaguetas e capilares e aos disturbios de coagulacdo. Alguns
fatores intra-vasculares séo descritos a seguir.

o Flutuacdes excessivas no fluxo sanguiineo cerebral (principalmente
nas artérias cerebrais anteriores) como hipovolemia, hipoatividade,
persisténcia do canal arterial, fluxo inspiratério de oxigénio (FIO)
elevada (principalmente mecéanica ventilatéria do RN pré-termo

portador da sindrome do estresse respiratorio), crianga que respira

fora de sincronia com o ventilador e drogas sedativas.
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o Aumento do fluxo sanguineo cerebral levando a HIC devido a
auséncia de auto-regulagdo na circulagdo do prematuro, ficando
exposto ao regime pressarico sistémico como a elevagao abrupta da
pressao arterial devido a estimulos dolorosos, uso de midriaticos,
pneumotorax, exanguineo-transfusdes, infusdes rapidas de coléides,
crises convulsivas e ligadura de canal arterial persistente. A
hipercarbia e a infusdo rapida de solugdes hiperosmolares como
bicarbonato de sd6dio, quedas no hematdcrito ou glicemia baixa
também aumenta a incidéncia de HIC.

o Aumento da pressdo venosa cerebral podem ser ocasionadas por
trabalho de parto (duragdo maior que 10 a 12 horas pelo parto via
vaginal), asfixia neonatal, distirbios respiratorios associados a picos
de pressdo no ventilador, pneumotérax, sucgéo traqueal, ventilacao
assincrona.

o Queda no fluxo sangiineo cerebral, antes ou apdés o nascimento,
como na asfixia neonatal, bradicardia e apnéia.

o Distarbios de coagulacdo ou de adesividade plaquetaria.
Demonstraram que criangas com inicio precoce de um estado de
hipercoagulabilidade apresentavam posteriormente incidéncia
aumentada para HIC, como na contagem plaquetéria abaixo de
100.000 em prematuros menor que 1500g.®4*%

Os fatores vasculares séo inerentes aos vasos da matriz germinativa,
sendo mais largos que os capilares, carecendo de uma camada muscular e de

colageno, portanto mais susceptiveis ao rompimento e a lesbes hipdxico-
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isquémicas, uma vez que a matriz germinativa estd localizada na fronteira
vascular. Os vasos possuem células endoteliais com mais mitocondrias que as
do sistema capilar e, portanto, requerem mais oxigénio, explicando a
suscetibilidade a agressdes isquémicas.

Os fatores extra-vasculares acometem o espago de sustentacdo da matriz
germinativa. Nao h& estroma que sustente esses vasos e, portanto, pouco
suporte para eles. Além disso, ha atividade fibrinolitica aumentada na matriz,
que é um tecido ndo permanente e que sofre remodelacdo, podendo permitir
que pequenos focos de hemorragia possam evoluir para lesées maiores,
estendendo o tamanho das lesdes na matriz. Segundo Plese et al.™® em
criangas prematuras com menos de 1500g, o parto via vaginal apresentaria
maior incidéncia de HIC associado a alguns outros fatores de risco
(gemelaridade, apresentagbes andmalas, traumatismo obstétrico e infecgcBes
do trato urinario). Por isso, nesses casos € indicada a cesariana.

A patogénese da LPV parece ser multifatorial. Diversos trabalhos
mostram a influéncia do tempo de sofrimento proximo ao parto resultando em
LPV, mas o tempo exato do dano cerebral ainda permanece desconhecido. A
isquemia crénica iniciada um dia apds o nascimento e a ocluséo intermitente do
corddo umbilical do feto de carneiros podem resultar no desenvolvimento de
LPV.®%1) A corioamnionite estad associada com LPV® e a inflamagédo do
cordao umbilical (como detectado em amostras de placentas) € um dos fatores
de risco para LPV.®® Niveis elevados de interleucinas IL-6; IL-8, TNF-alfa e IL-
lbeta no sangue do corddo umbilical algumas vezes estdo associados com

subsequente LPV.® Essas pesquisas sugerem que LPV ocorre no periodo pre-
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natal.*® Deficiéncia na auto-regulacdo cerebrovascular, especialmente em

criancas prematuras, esta associada com a ocorréncia de LPV.®”

1.3.2. Localizagéo e Classificagéo

Em RN prematuros a HIC mais frequente é a subependimaria,
intraventricular e intraparenquimatosa (HSE, HIV e HIP), enquanto na crianca a
termo, a hemorragia intracraniana é rara, localizando-se nos espacgos subdural
e subaracnoide, no coértex cerebral e plexo coroide.™® Por outro lado, na LPV a
localizagdo mais comum inclui a substancia branca peritrigonal occipital
adjacente ao forame interventricular, na coroa radiada, onde se encontram as
artérias ventriculopetais e ventriculofugais, consideradas as areas de fronteira
ou areas de irrigacdo no cérebro do RN prematuro.(lo)

A gravidade de HIC em lactentes prematuros pode ser avaliada de acordo
com a classificacdo de Papile et al.,®” que é o sistema mais usado. Essa
classificacdo foi estabelecida com base na localizagdo topogréfica da
hemorragia e na presenca de dilatagdo ventricular, sendo considerados 0s
graus | e Il leve, Il moderado e IV grave. Papile et al.*? verificaram que a
incidéncia de HIC em recém-nascidos de baixo peso correspondeu a 70% de
hemorragia leve (40% grau | e 30% grau Il), 20% de moderada (grau lll) e 10%
de grave (grau IV). A seguir sdo apresentadas e definidos os referidos graus
para a gravidade de HIC.

o Grau | - hemorragia é de matriz germinativa ou periventricular

isolada.
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o Grau Il - hemorragia é de matriz germinativa e intraventricular, sem
dilatacéao ventricular.
o Grau Il - hemorragia é de matriz germinativa e intraventricular, com
dilatacéao ventricular.
o Grau IV - ocorre qualquer das trés situagbes acima citadas
associadas a hemorragia intraparenquimatosa cerebral.
A propésito, o desenvolvimento da LPV em criancas recém-nascidas
ocorre em trés fases, de acordo com o diagnéstico morfoloégico descrito por
Vlasiuk:®? 1) desenvolvimento de necrose; 2) reabsorcéo e, 3) formacdo de

cicatriz ou cisto glial.

1.4. Aspectos do Doppler na Hemodinamica Cerebral

Muitas criangas, apesar de terem asfixia intraparto, apresentam

(23)

prognéstico favoravel por meio de monitorizagdo da presséo intracraniana“” e

2425 Us com Doppler,®®

de métodos de diagnéstico por imagem como US,'
TC,?” RM®® e espectroscopia de prétons por RM® que tém sido utilizados
para predizer resultados. O estudo do US com Doppler, além de possibilitar o
diagnoéstico por imagem, fornece informagdes relativas a perfusdo cerebral
vascular como pico de velocidade sistolica (PVS), velocidade diastélica média
(VDM) e indice de resisténcia (IR).

Na hemodinamica cerebral normal, sédo estudados os ramos principais do

poligono de Willis (artérias cerebrais anterior, média e posterior direita e

esquerda). As artérias cerebrais anterior e posterior sdo analisadas pela
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abordagem transfontanela e a artéria cerebral média pela abordagem do 0sso
temporal (transtemporal).®® Nesse contexto, em criancas pré-termo o IR
normal na artéria cerebral varia de 0,60 a 0,80.6

Apesar do desenvolvimento de sofisticadas técnicas de tratamento, a
incidéncia de alteracdes no desenvolvimento neuropsicomotor permanece
elevada entre sobreviventes de UTI neonatal. Nas ultimas décadas observou-
se aumento das taxas de sobrevivéncia em prematuros de muito baixo peso.®?
Entretanto, a incidéncia de paralisia cerebral ndo teve alteracdo nos ultimos 10
anos, a populacdo de neonatos com risco de alteracbes no desenvolvimento
neurolégico e o numero de criangas com dificuldades na escola tém
aumentado. A avaliagdo clinica desses prematuros ndo oferece diagnostico
adequado ou informagbes progndsticas, sendo entdo o estudo com
neuroimagem, notadamente o USC frequientemente utilizado.

Na avaliacdo do prematuro a neuroimagem é fundamental, pois pode
diagnosticar alteracOes cerebrais nos pacientes em risco, propiciando conduta
adequada no tratamento. Além disso, pode detectar lesbes cerebrais em
prematuros com alteracbes no desenvolvimento neuroldgico a longo prazo.
Assim, justifica-se averiguar a aplicabilidade do Doppler na avaliacdo de
alteracdes cerebrais, pelo USC, visando novas informagfes que propiciem

melhor conduta terapéutica e desenvolvimento neurolégico.
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1.5. Objetivos

Os objetivos deste estudo foram:

1.

estudar a aplicacéo clinica da ultra-sonografia craniana com Doppler
na deteccdo de alteragbes cerebrais em criangcas prematuras de
muito baixo peso ;

avaliar o prognéstico, considerando gravidade e 6bito, de acordo
com presenca de alteragbes em artérias cerebrais detectadas por

Doppler em criangas prematuras de muito baixo peso.



2. CASUISTICA E METODO |
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2. CASUISTICA E METODO

2.1. Casuistica

Foram estudadas prospectivamente 50 criangas prematuras de muito
baixo peso ., independente da raca e género (Apéndice 1).

No periodo de janeiro a setembro/2005 esses pacientes foram
examinados na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTI-Neonatal) e,
quando possivel, na Unidade de Ultra-sonografia, ambas do Hospital de Base
(HB) da Faculdade de Medicina de Sao José do Rio Preto (FAMERP).

Os dados de cada paciente foram obtidos em prontuarios de atendimento
clinico, no qual constavam: idade, sexo, data de nascimento, niumero de
registro do prontuério, endereco e informagdes clinicas.

Antes do inicio da pesquisa, 0s pais e ou responsaveis por esses
pacientes foram informados sobre a importdncia e o objetivo deste estudo.
Somente apoés assinatura do termo de consentimento pés-esclarecido (Anexo
1), iniciou-se a coleta de dados. Este estudo foi aprovado pelo Comité de Etica

em Pesquisa (CEP) da FAMERP.

2.2. Método

Os pacientes foram submetidos a USC seriada pela técnica
transfontanela anterior e transtemporal (fontanela mastoidea), com todos os

cuidados em assepsia do aparelho e operador. Durante a realizagcdo dos
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exames, foram feitos cortes através da fontanela nos planos coronal (anterior,
meédio e posterior), sagital (mediano e paramediano) e axial.

Os exames foram realizados pelo mesmo operador e assistente
devidamente treinado. As imagens foram gravadas e ou impressas.

O gel e o ambiente foram previamente aquecidos. Os prematuros foram
submetidos a quatro exames de USC, sendo o primeiro entre primeiro e quinto
dia de vida, o segundo entre décimo e décimo sétimo dia de vida, o terceiro
entre décimo oitavo até um més de vida e o quarto entre um més e quarenta e
quatro dias de vida.

Os exames foram realizados em aparelhos de ultra-som ATL-HDI 3000 e
ATL-HDI 5000 Sono CT (Figuras 2 e 3), ambos fabricados pela Philips Medical
Systems Company (Botheel, WA, EUA), com transdutor de alta frequéncia
convexo de 8,5 MHz e com Doppler colorido.

Com auxilio do Doppler foram estudadas anatomia e vasculatura cerebral,
demonstrando ramos do poligono de Willis. O Doppler facilita a visualizagéo do
vaso sanguineo e é util para quantificar variagdes relativas do fluxo sanguineo
cerebral (FSC) em determinado periodo de tempo e possibilita a medi¢cdo do
IR. Com esse recurso, a resisténcia do fluxo sanglineo (IR) nas artérias
cerebrais foi avaliada, visando constatar se houve alteragdo em sangramentos
cranianos e em eventos hipdxico-isquémicos. O IR foi calculado por meio da
formula IR = S-D/ S, onde S corresponde a velocidade do fluxo sistélico e D a
velocidade do fluxo diastolico. Neste estudo foi considerado IR na artéria

cerebral normal entre 0,60 e 0,80.¢Y
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Figura 2. Aparelho de ultra-som ATL-HDI 3000 utilizado na avaliagdo de alteraces

cerebrais em criangas prematuras de muito baixo peso.
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Figura 3. Aparelho de ultra-som ATL-HDI 5000 Sono CT utilizado na avaliagdo
de alteragcdes cerebrais em criangas prematuras de muito baixo peso.

Os planos analisados na USC coronal através da fontanela anterior
encontram-se na Figura 4. Ultra-sonografias cerebrais coronais de neonato
prematuro normal estdo na Figura 5. Para avaliacdo USC realizaram-se cortes
coronais anterior, médio e posterior. No corte coronal anterior foram obtidas

imagens de placa crivosa do etmdide, Orbitas, parénquima frontal e cornos
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anteriores dos ventriculos laterais. No corte coronal médio foram observados
fissura inter-hemisférica, corpo caloso, cavum do septo pelicido, forames de
Monro, terceiro ventriculo, plexos corodides dos ventriculos, matriz germinativa,
caput do nucleo caudado, tdlamos, fissura de Sylvius, insula, globo palido e
putdmen e regides parietais e temporais do parénquima cerebral. No corte
coronal posterior foram obtidas imagens de regido atrial dos ventriculos
laterais, plexos coréides, cornos occipitais dos ventriculos laterais, regido
posterior ao atrio dos ventriculos laterais, cerebelo, cisterna magna e lobo

occipital.
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Figura 4. Planos da ultra-sonografia cerebral coronal através da fontanela
anterior. (A a F correspondem da frente para trés). Coértex cerebral
(CC); corpo do ventriculo lateral (VL); corno frontal (CF); corno
occipital (CO); nucleo caudado (NC); massa intermédia (M); recesso
pineal (RP); terceiro ventriculo (3); corno temporal (CT); recesso
supra-éptico (RS); recesso infundibular (RI); plexo coréide (PC);
quarto ventriculo (4); cerebelo (CB) (Modificado de Rumack &
Drose).
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Figura 5. Ultra-sonografias cerebrais coronais de neonato prematuro normal.
Observe que o cavo do septo pelicido (seta em B) estende-se
posteriormente e se torna o cavo vergae (seta em E). As fissuras de
Sylvius sdo mais amplas (cabec¢a de seta em B). O cérebro é muito liso,
carecendo de muitos sulcos, exceto os fragmentos do sulco do cingulo

acima do corpo caloso (seta em C). (Modificado de Rumack & Drose!?).
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Os planos da ultra-sonografia cerebral sagital através da fontanela
anterior estdo nas Figuras 6 a 8. No corte sagital mediano foram obtidas
imagens da fissura inter-hemisférica, corpo caloso, cavum do septo pellcido,
terceiro ventriculo, quarto ventriculo e cisterna magna, aqueduto cerebral,
vermis cerebelar, ponte e bulbo. No corte sagital paramediano foram obtidas
imagens dos cornos anteriores, temporais e occipitais dos ventriculos laterais,
liquor cefalorraquidiano, plexos coréides dos ventriculos laterais, matriz
geminativa, talamos, hipotadlamos e nucleos da base, fissura de Sylvius, regides

temporal, parietal e occipital do parénquima cerebral.

Figura 6. Planos sagitais utilizados no exame cerebral através da fontanela
anterior; representacdo esquematica (A-C corresponde a linha média
até a lateral.) Cerebelo (CB); coértex cerebral (CC); corpo caloso
(Coc); nudcleo caudado(NC); plexo cordide (PC); cavo do septo
pelicido (CSP); corno frontal (CF); forame de Monro (FM); corno
occipital (CO); corno temporal (T); terceiro ventriculo (3); quarto

ventriculo (4). (Modificado de Rumack & Drose®).
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Figura 7. Linha média sagital normal. A- Desenho: corpo caloso (CC); cavo do
septo pelacido (CSP); plexo coroide (PC); cavo vergae (CV); recesso
pineal (RP); recesso supra-o6ptico (RS); recesso infundibular (RI);
terceiro ventriculo (3); quarto ventriculo (4); aqueduto (A); vermis do
cerebelo (CB); cisterna magna (CM); artéria pericalosa (APC); sulco
do cingulo (SC); massa intermédia (M); tentério (T); fissura
occipitoparietal (FOP). B- Exame cerebral: lobo frontal (LF); lobo
parietal (P); lobo occipital (LO); corpo caloso (seta curta); cavo do
septo peldcido (csp); terceiro ventriculo (3); quarto ventriculo (4);
vérmis do cerebelo (CB); sulco do cingulo (seta longa), fissura

occipitoparietal (opf). (Modificado de Rumack & Drose®).
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Figura 8. Linha paramediana sagital normal. A- Desenho indicando lobo frontal
(F); lobo parietal (P); lobo occipital (O); corno frontal (CF); sulco
caudo-talamico (CTG)- (seta branca em B)-corpo do ventriculo
lateral; corno occipital (OH);corno temporal (TH); fissura silviana
(SF); talamo (T); cerebelo (CB); plexo coréide (CP); B-Ultra-
sonograma sagital, tomada paramediana. Lobo frontal (FL); lobo
parietal (P); tdlamo (T); nucleo caudado (c); plexo coréide (C);
hemisfério cerebelar (CH). (Modificado de Rumack & Drose®).

Ultra-sonografias cerebrais em corte axial sem e com Doppler através da

fontanela transtemporal encontram-se nas Figuras 9 e 10.
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Figura 9. Ultra-sonografia craniana transtemporal em corte axial mostrando
terceiro ventriculo (3) e pedunculo cerebral (CP) (Modificado de

Fleckenstein & Tranum-Jensen®?).
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Figura 10. Ultra-sonografia com Doppler em corte axial mostrando poligono de
Willis (ACA = artéria cerebral anterior; ACM = artéria cerebral

média; ACP = artéria cerebral posterior).

2.2.1. Anélise Estatistica

Os dados foram avaliados empregando-se estatistica descritiva e analises
comparativas. Nesse caso, para avaliar a diferenca entre os valores médios do
IR das artérias cerebrais (anterior, média e posterior) de criancas prematuras
sem alteracdes cerebrais e com HIC submetidas a ultrassonografia nos quatro
exames realizados, aplicou-se o teste t com correcéo de Welch.®¥

O progndstico (piora ou morte), segundo Doppler alterado ou néo, foi
obtido pelo teste qui-quadrado por andlise de dependéncia.®® Admitiu-se nivel

de significancia para valor p < 0,05.



3. RESULTADOS
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3. RESULTADOS

3.1. Alteragdes Cerebrais

Foram estudados 50 RN prematuros de muito baixo peso, sendo 24(48%)
do género masculino e 26(52%) do género feminino. A idade gestacional variou

de 29 a 32 semanas (30,8 £ 1,5 semanas) e 0 peso ao nascimento

permaneceu entre 550 a 1.500g (1.179 + 288g). Os valores de IR que variaram
dependendo da época da realizagdo dos exames. Os valores médios do IR
para as artérias cerebrais anterior, média e posterior encontram-se na Tabela
1. Notou-se aumento gradativo nos valores de IR nas trés artérias do primeiro

ao ultimo exame.

Tabela 1. Valores de média e desvio-padrdo do indice de resisténcia de
artérias cerebrais das criangas prematuras (n=50) com peso inferior

a 1.500g submetidas a ultra-sonografia craniana com Doppler.

Exame (d) ACA ACM ACP
1-5 0,65 + 0,09 0,74 +0,11 0,69 + 0,09
10-17 0,69+0,09 0,77+ 0,08 0,73 +0,09
18-30 0,72 £ 0,07 0,77 £ 0,09 0,74 + 0,09
30-44 0,75+0,10 0,79 + 0,09 0,76 £ 0,07

ACA = artéria cerebral anterior; ACM = artéria cerebral média; ACP = artéria
cerebral posterior; d = dia

Nas ultra-sonografias realizadas entre primeiro e quinto dia de vida e

entre décimo e décimo sétimo dia de vida, foram encontradas alteracdes
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cerebrais em 16 (32%), sendo 11 casos de HIC (22%), 4 de LPV (8%) e 1 de
toxoplasmose cerebral (TOX) (2%) (Tabela 2). Os casos de LPV foram
confirmados nos exames realizados entre décimo oitavo até 1 més de vida e
com mais de 1 més de vida, enquanto os de HIC foram reduzidos de 11 para
10 casos no exame realizado do décimo oitavo a 1 més de vida e para 9 com

mais de 30 dias devido a ocorréncia de 2 6bitos.

Tabela 2. Distribuicdo de alteragbes cerebrais encontradas em criangas
prematuras (n=50) com peso inferior a 1.500g submetidas a ultra-

sonografia craniana com Doppler.

Exame (d) HIC LPV TOX Total
1-5 11 (22 %) 4( 8%) 1(2 %) 16 (32 %)
10-17 11 (22 %) 4( 8 %) 1( 2 %) 16 (32 %)
18-30 10 (20 %) 4( 8 %) 1( 2%) 15 (30 %)
30-44 9 (18 %) 4( 8 %) 1(2 %) 14 (28 %)

d = dia; HIC= hemorragia intra-craniana; LPV= leucomalacia intraventricular; TOX =
toxoplasmose cerebral

Em 34(68%) casos ndo foram detectadas alteracdes cerebrais, sendo o
Doppler normal em 13 (38%) casos (Figura 11), alterado em 18 (53%) (Figura
12) e néo realizado em 3(9%) devido a complicagdes dos pacientes. Nos casos
com Doppler normal apenas 1 foi a 6bito. Naqueles com Doppler alterado, 3
foram a ébito.

Os resultados, expressos em média e desvio-padrdo, do indice de
resisténcia de artérias cerebrais das criancas prematuras sem alteragcdo
cerebral (n=13) e Doppler normal e sem alteragéo (n = 18) e Doppler alterado

encontram-se nas Tabelas 3 e 4.
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Figura 11. Ultra-sonografia com Doppler normal e sem alteragdo cerebral
realizada em crianga prematura entre um més e quarenta e quatro
dias de vida, mostrando artéria cerebral anterior (A), poligono de
Willis (B), artéria cerebral média (C), artéria cerebral posterior (D)
(RN de MST, sexo masculino).
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Figura 12. Ultra-sonografia com Doppler alterado sem leséo cerebral realizada
em crianga prematura entre décimo e décimo sétimo dia de vida
mostrando artéria cerebral anterior (A), artéria cerebral média (B),

artéria cerebral posterior (C) e poligono de Willis (D) (RN de RET,
sexo masculino).
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Tabela 3. Valores de média e desvio-padrdo do indice de resisténcia de
artérias cerebrais das criangas prematuras sem alteragdo cerebral

(n=13) submetidas a ultra-sonografia craniana com Doppler normal.

Exame (d) ACA ACM ACP
1-5 0,72 + 0,03 0,72 + 0,09 0,69 + 0,06
10-17 0,70+0,07 0,76+ 0,03 0,73+0,05
18-30 0,69 + 0,05 0,70 + 0,07 0,73+ 0,07
30-44 0,74 £ 0,04 0,75 +£0,05 0,75+0,05

ACA = artéria cerebral anterior; ACM = artéria cerebral média; ACP = artéria
cerebral posterior; d = dia.

Tabela 4. Valores de média e desvio-padrdo do indice de resisténcia de
artérias cerebrais das criangas prematuras sem alteragdo cerebral

(n = 18) submetidas a ultra-sonografia craniana com Doppler

alterado.
Exame (d) ACA ACM ACP
1-5 0,68 + 0,08 0,79 + 0,06 0,72+0,1
10-17 0,73 + 0,08 0,79 + 0,08 0,75+ 0,06
18-30 0,75 + 0,06 0,77 £ 0,09 0,73£0,1
30-44 0,74+0,1 0,80+0,1 0,76 £ 0,07

ACA = artéria cerebral anterior; ACM = artéria cerebral média; ACP = artéria
cerebral posterior; d = dia.

Dentre os casos de HIC (n = 11) durante todo estudo 5 foram
classificadas em grau | (Figura 13), 2 em grau Il (Figuras 14 a 16), 3 em grau llI
e uma em grau IV. Houve alteragéo no valor do IR em 10 pacientes pelo menos
em uma das artérias cerebrais, sendo 4 casos em uma, 2 em duas e 4 nas trés
artérias. N&o houve diferenca entre o nimero de casos de HIC com IR alterado

nas trés artérias cerebrais. O valor médio do IR nas artérias cerebrais anterior,
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meédia e posterior das criancas com HIC (n = 11) aumentou do primeiro ao
terceiro exame, estando abaixo do limite de referéncia (0,60 a 0,80) o IR na
ACA no primeiro exame (0,57) e acima desse limite o IR na ACM no terceiro
exame (0,85) (Tabela 5).

Os resultados do teste t com corregcdo de Welch mostraram diferenga
significante entre valores médios de IR das artérias cerebrais anterior e
posterior (p = 0,001 e p = 0,043, respectivamente) de criangas sem alteragdes

cerebrais e com hemorragia intracraniana apenas no primeiro exame.

Tabela 5. Valores de média e desvio-padrdo do indice de resisténcia de
artérias cerebrais das criangas prematuras com hemorragia intra-

craniana (n = 11) submetidas a ultra-sonografia craniana com

Doppler.
Exame (d) ACA ACM ACP
1-5 0,57 + 0,06 0,68 + 0,10 0,64 + 0,07
10-17 0,63 +0,16 0,75+0,12 0,66 + 0,17
18-30 0,71 +£0,04 0,85 + 0,07 0,78+ 0,10
30-44 0,74 +£0,11 0,75 +£0,05 0,72+ 0,04

ACA = artéria cerebral anterior; ACM = artéria cerebral média; ACP = artéria

cerebral posterior; d = dia
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Figura 13. Ultra-sonografia com Doppler alterado em crianga prematura entre
primeiro e quinto dia de vida, mostrando area de hemorragia intra-
craniana a direita (A), artéria cerebral anterior (B), artéria cerebral
média (C) e artéria cerebral posterior (D) (RN de LCO, sexo

masculino).
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Figura 14. Ultra-sonografia em crianga prematura realizada entre décimo e
décimo sétimo dia de vida mostrando evolu¢do para hemorragia

intra-craniana grau |l bilateral (RN de LCO, sexo masculino).
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Figura 15. Ultra-sonografia com Doppler normal em crianca prematura entre
décimo oitavo até 1 més de vida com hemorragia intra-craniana
grau Il bilateral em fase de absor¢cdo (A-C), mostrando artéria
cerebral anterior (C), artéria cerebral média (D), artéria cerebral

posterior (E) e poligono de Willis (F) (RN de LCO, sexo masculino).
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Figura 16. Ultra-sonografia realizada em crianca prematura entre 1 més até 44
dias de vida, mostrando hemorragia intra-craniana grau Il bilateral
em fase de absor¢cdo em cortes sagital (A) e coronal (B) (RN de

LCO, sexo masculino).

Nos casos de LPV (n = 4) apenas 2 apresentaram alteragdo no valor do
IR, sendo um nas trés artérias e o outro em duas. O IR na ACA variou de 0,59
a 0,95; na ACM de 0,56 a 0,93 e na ACP de 0,62 a 0,94. A Figura 17 mostra

exame ultra-sonogréfico de paciente com LPV feito entre o décimo e décimo
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sétimo dia de vida em cortes coronal e sagital. A fase cistica da LPV e
dilatacdo do sistema ventricular na mesma crianga entre 1 més e 44 dias de
vida sdo mostradas na Figura 18. A ultra-sonografia com Doppler feito entre o
décimo e décimo sétimo dia de vida é apresentada na Figura 19, mostrando
ecogenicidade aumentada nas é&reas periventriculares. A Figura 20 mostra
esse exame realizado entre 1 més e 44 dias de vida no mesmo paciente, com

areas cisticas adjacentes aos ventriculos indicando seqiela da LPV.

Figura 17. Ultra-sonografia realizada em crianga prematura entre décimo e
décimo sétimo dia de vida, mostrando leucomalacia periventricular

em cortes coronais (A e B) e sagitais (C e D) (RN de VAMA, sexo
feminino).
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Figura 18. Ultra-sonografia realizada em criangca prematura entre 1 més e 44
dias de vida, mostrando leucomalacia periventricular em cortes

coronais (A e B) e sagitais (C e D) (RN de VAMA, sexo feminino).
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Figura 19. Ultra-sonografia com Doppler alterado em crianga prematura entre
décimo e décimo sétimo dia de vida, mostrando em corte sagital
leucomalécia periventricular (A), artéria cerebral anterior (B), artéria

cerebral média (C) e artéria cerebral posterior (D) (RN de AMRC,
sexo feminino).
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Figura 20. Ultra-sonografia com Doppler alterado realizada em crianga
prematura entre 1 més e 44 dias de vida, mostrando leucomalécia
periventricular na fase cistica em cortes sagital (A), coronal (B e
C), artéria cerebral anterior (D), artéria cerebral média (E) e artéria

cerebral posterior (F) (RN de AMRC, sexo feminino).
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No Unico caso de toxoplasmose cerebral (Figuras 21 e 22) houve

aumento progressivo do IR, que na ACA variou de 0,51 a 0,70; na ACM de 0,42

a0,75e na ACP de 0,61 a0,71.
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Figura 21. Ultra-sonografia com Doppler realizada em crianga prematura

portadora de toxoplasmose cerebral entre primeiro e quinto dia de

vida, mostrando em cortes coronal (A e C) e axial (B) dilatagao

ventricular bilateral (RN de MRD, sexo masculino).
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Figura 22. Ultra-sonografia realizada em crianga prematura entre décimo oitavo

até 1 més de vida, mostrando em cortes sagital esquerdo e coronal
acentuada calcificagdo no parénquima cerebral (C e E) e dilatagéo
ventricular bilateral (A, B, D e F) sugestivos de piora da

toxoplasmose (RN de MRD, sexo masculino).
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3.2. Prognostico

A Figura 23 mostra os resultados obtidos nos exames das 50 criangas
estudadas considerando o resultado do Doppler com ou sem alteragdes

cerebrais e 0 prognadstico.
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Figura 23. Distribuicdo do numero de criangas prematuras submetidas a ultra-
sonografia de acordo com o resultado do Doppler (alterado ou

normal) e o progndstico (piora ou néo piora).
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No diagrama de associagdo por analise de dependéncia (Figura 24) para
comparacdo do prognéstico (piora ou morte) entre Doppler alterado e piora
(fator 1) com Doppler normal e n&o piora (fator 2), constatou-se que o Doppler
alterado néo é preditor de morte mas esta relacionado com a piora do quadro

(p= 0,032).

d.normal

NAO
PIOR

fator 2

d.alterado

| PIORA ou MORTE
T

fator 1
Figura 24. Diagrama de associacdo por andlise de dependéncia para
comparacdo do prognostico (piora ou morte) entre Doppler

alterado e piora (fator 1) com Doppler normal e ndo piora (fator 2).
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4. DISCUSSAO

A ultra-sonografia craniana com Doppler em criangas prematuras de muito
baixo peso mostra-se (til na detec¢é@o de alteragbes cerebrais como HIC, LPV
e TOX. Os resultados mostraram que a aplicacdo clinica desse método de
diagnoéstico por imagem é de grande valia na avaliagdo do prematuro,
especialmente se realizado até o quinto dia de vida, pois esse exame pode
fornecer novas informagdes, contribuindo para melhor conduta terapéutica e
desenvolvimento neurolégico desses pacientes pediatricos. Além disso,
medidas de suporte vital aplicadas nesses prematuros, o quanto antes
possivel, sdo essenciais para evitar piora nas lesdes hipoxico-isquémicas e
infecciosas, assim como possibilitar acompanhamento evolutivo.

A prematuridade gera risco aumentado de les&o hipoxico-isquémica
cerebral devido a alteragbes associadas como a sindrome da dificuldade
respiratoria, complicacdes inerentes a assisténcia respiratdria mecanica,
instabilidade cardiovascular e asfixia perinatal.’ Nesses prematuros, o IR nas
primeiras 6 horas de vida apresenta diferengas significativas, mostrando
elevada resisténcia, que caso persista pode indicar dano neurolégico.” Nessa
situacdo, o uso de indometacina (ciclo oxigenase inibidora da prostaglandina
sintetase) pode auxiliar no fechamento do canal arterial, visando redugéo do IR
e, por conseguinte, evitando possivel lesdo cerebral. Caso esse antiinflamatério
nao feche o canal arterial, deve ser indicado tratamento cirdrgico.

Neste estudo, a ultra-sonografia craniana com Doppler normal néo

detectou alteragcéo cerebral em 13 criangas prematuras. O valor médio do IR da
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artéria cerebral anterior foi 0,72 no exame realizado entre o primeiro e quinto
dia de vida. Deeg & Rupprecht,®® estudando 121 criancas saudaveis,
encontraram IR médio de 0,73 nessa artéria. Entretanto, além de incluir em sua
amostra pacientes prematuros e a termo, os referidos autores informaram que
a idade gestacional corrigida variou de 29 a 45 semanas. Essas informagdes
impossibilitam comparagdo com este trabalho, pois ndo mencionam com
guantos dias de vida foi realizado o exame.

A hemorragia com evolugdo para lesdo isquémica cerebral, LPV com
evolugdo cistica e a leséo difusa da substancia branca cerebral sdo as leses
mais freqlientes em recém-nascidos pré-termo de muito baixo peso.

Na presente pesquisa foram registrados 11 casos de HIC. Desses
pacientes, 2 foram a 6bito, provavelmente devido a fatores como muito baixo
peso (655 e 675g), tipo de parto (via vaginal) e necessidade de cirurgia
cardiaca para correcdo de cardiopatia congénita (persisténcia do canal arterial).
De acordo com Haro et al.®” a persisténcia do canal arterial é um problema
comum em prematuros com idade gestacional inferior a 33 semanas e muito
baixo peso. Essas informagdes confirmam a idade gestacional que neste
estudo variou de 29 a 32 semanas. A propésito, Shinnar et al.®*® verificaram
que a idade gestacional foi melhor fator preditivo do que o peso ao nascimento
em criangas com HIC. Com relagdo ao tipo de parto, segundo Silveira &
Procianoy,® o risco de HIC é maior quando ocorre fase ativa de trabalho de
parto, tendo o parto via vaginal maior risco que o cesareo. Neste estudo, do

total de prematuros com HIC em 6(54,5%) casos o parto foi via vaginal, ndo
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sendo possivel estabelecer alguma inferéncia devido ao pequeno tamanho da
amostra (n = 11).

Os resultados mostraram que o valor médio do IR nas artérias cerebrais
anterior, média e posterior das criangas com HIC aumentou do primeiro ao
terceiro exame, estando abaixo do limite de referéncia o IR na ACA no primeiro
e acima desse limite o IR na ACM no terceiro exame. Esse aumento pode ser
devido a estabilizagdo da hemorragia, conforme demonstrado no terceiro e
quarto exames de uma crianga com HIC inicialmente grau | a direita, que
evoluiu para grau Il bilateral. Entretanto, Mires et al.,®® estudando 57 criangas
prematuras durante os primeiros 10 dias de vida, constataram auséncia de
diferengca entre o valor de IR nas artérias cerebrais anterior e média em
pacientes com HIC leve (graus | e Il), quando comparado com prematuras
normais. Por outro lado, os prematuros com HIC moderada e grave (graus lll e
IV, respectivamente) apresentaram valor do IR significantemente maior, em
relagdo as criangas prematuras normais. Segundo os autores, esses achados
sugerem que alteragdes na resisténcia vascular cerebral ocorrem com o
desenvolvimento ou como consequéncia de lesdes hipdxico-isquémicas no
recém-nascido. Vale ressaltar que nesse trabalho ndo foram informados os
valores médios do IR tanto para HIC leve como para moderada e grave.
Hemorragias intracranianas ocorrem mais freqiientemente na primeira semana
de vida e 97% dos casos sdo detectados pela ultra-sonografia craniana.® Isso
foi confirmado por Assis & Machado“? que observaram no sétimo dia de vida
IR mais elevado em criangas normais quando comparado ao de criangas com

HIC. Segundo os autores, isso poderia explicar que para IR muito menor no
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sétimo dia de vida em pacientes com HIC, ha maior acentuagéo na evolucao da
hemorragia cerebral. Entretanto, nesse trabalho ndo s&o mencionados os
valores médios do IR obtidos em criangas com HIC, impossibilitando a
comparacdo com os dados do presente estudo. Além disso, a idade
gestacional (28 a 32 semanas) e 0 peso ao nascimento (720 a 2.530g) diferem
daqueles utilizados neste estudo, ou seja, 29 a 32 semanas e 550 e 1.5009g
(1179 £ 2880Q).

Na literatura as diferengas com relagdo ao protocolo, tempo de exame,
artérias cerebrais analisadas, quantidade de prematuros, idade gestacional,
peso ao nascimento e IR dificultam a comparacgéo entre os estudos.

Kuban et al.,?

estudando recém-nascidos prematuros nos 3 primeiros
dias de vida, determinaram o IR na ACA e compararam valores para essa
artéria nos hemisférios cerebrais direito e esquerdo em grupos distintos de RN
(sem HIC, com HIC unilateral e com HIC bilateral). Os autores observaram que
o coeficiente de variagdo do lado da hemorragia néo diferiu significantemente
daquele do lado nédo afetado. No presente estudo, ndo houve preocupagdo com
0 lado a ser examinado, pois evitou-se ao madximo movimentar a crianga e
também uma maior pressdo do transdutor sobre a fontanela anterior. Com a
movimentacdo do prematuro, pode ocorrer aumento da freqiéncia cardiaca e
reducao artificial do IR, pois a velocidade diastdlica € medida em meados da
diastole quando a velocidade é maior.®? J4 a pressdo do transdutor sobre a

fontanela anterior pode aumentar transitoriamente a pressao intra-craniana,

reduzindo o fluxo durante a diastole e aumentando o IR.GY
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Neste estudo, foram registrados 4 casos de LPV, havendo alteracdo no
valor do IR em apenas 2. Desses pacientes apenas em 1 foi possivel realizar
exame ultra-sonografico com Doppler entre o primeiro e quinto dia de vida, cujo
valor do IR da ACA foi 0,74. Argollo et al.,4? investigando o IR da ACA nas
primeiras 72 horas de vida de 53 neonatos com lesdo da substancia branca
cerebral, verificaram sua variacdo entre 0,61 e 0,76 em 19 criancas
consideradas como portadoras de IR normal. Portanto, o valor de IR obtido
neste estudo corrobora os resultados dos referidos autores.

O IR alterado esté associado com complica¢des na evolugéo da lesdo da
substancia branca cerebral sendo, portanto, importante parametro a ser
avaliado em neonatos. Esse tipo de lesdo pode causar sequelas
neuropsicomotoras graves e levar a paralisia cerebral e ou déficit cognitivo e

comportamental. 344

O diagnéstico precoce e uma estratégia terapéutica
adequada podem minimizar seqielas causadas por essas lesdes. Segundo
Silveira & Procianoy,® a prevencdo da prematuridade constitui a principal
medida preventiva a ser adotada.

Neste estudo, em 2 criangas houve piora na LPV. Uma delas evoluiu da
fase de desenvolvimento de necrose (exame feito entre décimo e décimo
sétimo dia de vida) para fase cistica (entre um més e 44 dias de vida). A outra
crianga apresentou hidrocefalia moderada em exame realizado entre décimo e
décimo sétimo dia de vida, evoluindo para acentuada entre um més e 44 dias
de vida, de acordo com classificagdo de Garrett et al.“d

No presente estudo, o Unico caso de crianca prematura com TOX foi

evidenciado ao ultra-som, realizado entre primeiro e quinto dia de vida,
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detectando-se calcificagfes no parénquima cerebral e moderada dilatacéo do
sistema ventricular. Entretanto, em exame feito entre décimo oitavo até um més
de vida observou-se acentuada dilatacdo ventricular bilateral, sugerindo piora
na lesdo da TOX. Tanto a calcificagdo no parénquima como a dilatacéo
ventricular detectadas no exame ultra-sonogréfico s@o caracteristicas de
infeccBes intracranianas como a TOX.“® Esses achados confirmaram resultado
de exame laboratorial realizado durante acompanhamento pré-natal.
Considerando que a sobrevida de RN com menos de 1.000 g é cada vez maior
e 0 nimero de prematuros aumentou consideravelmente nos ultimos anos,
tornando HIC e LPV, doengas de prevaléncia significativa entre criangas

(12 estudos como este sdo instrumentos de predicdo do risco no

prematuras,
periodo neonatal para alteragdes no territério vascular cerebral correspondente
e 0 prognastico neurolégico em meédio e longo prazo.

Os meétodos de diagnostico por imagem, como a ultra-sonografia com
Doppler possui vantagens como baixo custo econdmico, versatilidade e
mobilidade do aparelho tornando factivel o exame a beira do leito, inocuidade
do método, auséncia de emissdo de radiacdo,“” podendo o exame ser
repetido Vvarias vezes sem a necessidade de sedacdo do paciente.“® No
entanto, esse método apresenta desvantagens como menor sensibilidade e
especificidade para lesdes parenquimatosas, principalmente em alteracdes
isquémicas em relacdo & TC e RM. A RM é mais sensivel que o US e a TC na
avaliacdo da extenséo de lesdes de substancia branca, porque pode detectar

areas de desmielinizag&o e formacao de cicatrizes gliais.*® Entretanto, exames

como TC ou RM séo dificeis de realizar no prematuro pelo controle da
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temperatura corporea e do ambiente, necessidade de deslocamento e sedacéo
na maioria dos exames.“® Segundo Ment et al.*®) ndo existe ainda indicac&o
de RM como rotina em exames de US alterados.

Todos os dados obtidos durante esta investigagdo nos permite considerar
que a mensuracdo seriada do IR das artérias intra-cranianas, utilizada na
técnica com Doppler, nos informa seguramente acerca de modificagbes na
circulagdo cerebral no recém-nascido prematuro. E que, ao permitir a
observagdo das modificacdes e flutuagdes na velocidade do fluxo sangulineo
cerebral, em RN com determinadas enfermidades que predispdem a ocorréncia
de hemorragia cerebral, tais como sindrome da angustia respiratoria, aumentos
na pressdo venosa central e pressdo arterial média, possibilita ao
neonatologista instituir medidas terapéuticas que reduzam a sua ocorréncia ou

minorem a sua gravidade.
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5. CONCLUSOES

1. aultrassonografia craniana com Doppler em criangas prematuras de
muito baixo peso é util na deteccdo de alteracdes cerebrais como
hemorragia  intracraniana, leucomalédcia  periventricular e
toxoplasmose cerebral;

2. alteracbes nas artérias cerebrais anterior, média e posterior
detectadas pela ultra-sonografia craniana com Doppler, embora nao
preditoras de morte, estdo relacionadas com a gravidade do quadro

clinico em criangas prematuras de muito baixo peso.
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7. ANEXO

Anexo 1. Modelo do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Com o intuito de melhorar a qualidade de vida de mées e de bebés
prematuros, o corpo clinico deste Hospital desenvolve pesquisas cientificas.

Para o diagnéstico precoce de sangramento intra-craniano e falta de
oxigenacao no encéfalo que podem ocorrer na crianga prematura, e para melhor
conduta, tratamento e desenvolvimento neuro psico-motor, estaremos realizando
exames seriados de ultra-sonografia craniana com Doppler colorido nestas
criancas. Esse exame ja faz parte da rotina neonatal e € realizado com aparelho
que é colocado nas fontanelas (moleira). E um exame rapido, indolor, podendo
ser realizado na propria unidade neonatal.

Estaremos avaliando toda a estrutura da anatomia cerebral e sua
vasculatura.

Todos os dados serdo utilizados apenas para fins cientificos, sem expor
a identificacéo e dados pessoais da crianca e da mée.

Nao ser4 fornecida nenhuma compensacdo financeira para o0s
participantes da pesquisa.

Quaisquer duvidas, estaremos a disposicao para esclarecimentos.

Pesquisador responséavel: Marta Lucia Gabriel
Telefone para contato: (17) 210-5049 / (17) 210-5067

Eu, Jfui
Informado(a) dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara e detalhada, a
respeito do exame e esclareci minhas dividas.

Estou ciente que em qualquer momento poderei solicitar novas informagdes e
modificar minha decisdo se assim eu desejar.

O(a)Dr.(a)
(Pesquisador Responséavel) certificou-me que todos os dados desta pesquisa
referentes a mim e ao meu bebé seréo confidenciais, bem como o seu tratamento
ndo serd modificado em razdo desta pesquisa e terei liberdade de retirar meu
consentimento de participar nesta pesquisa, face a estas informagoes.

Nome do paciente:

RG. do prontuario:

Nome da mae:

Médico Responsavel:
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Idade (d) Complicagbes
N° Idade Peso (9) mais 3
N° Paciente Sexo | Prontuéario | Gestacional(s) Nasc. 1-5 10-17d 18-30d 30d 1-5 10-14d 18-30d mais 30d Obito Dia
1 RN Auxiliadora F 1.246.219 31s 1200 4 14 22 Obito 0 0 0 Obito 1 mais 30d
2 | RN Sirlei (GI) M 364.099 29s 900 1 Obito Obito Obito 0 Obito Obito Obito 1 10-14d
3 RN Sirlei (GlI) M 364.099 29s 1000 4 11 19 30 0 0 0 0 0 0
4 RN Tatiana M 1.246.541 29s 770 4 11 Obito Obito 0 0 Obito Obito 1 18-30d
5 RN Mara M 1.246.676 32s 1550 3 10 18 30 1 1 1 1 0 0
6 RN Lucinéia M 1.247.204 29s 1050 3 14 30 30 1 1 1 1 0 0
7 RN Adriana M 1.247.840 31s 1210 4 14 30 30 0 0 0 0 0 0
8 Alicéia F 519.442 29s 960 2 14 30 30 0 0 0 0 0 0
9 RN Vania Gl F 1.248.463 31s 1235 4 14 30 30 0 0 0 0 0 0
10 RN Vania GlI F 1.248.465 31s 1045 4 14 30 30 0 0 0 0 0 0
11 RN Angélica M 1.247.970 32s 1500 5 11 30 30 0 0 0 0 0 0
12 RN Mirela M 1.250.226 32s 1450 3 14 30 30 0 0 0 0 0 0
13 RN Edinéia M 1.249.184 32s 1500 5 14 30 30 0 0 0 0 0 0
14 RN Andressa M 1.249.833 32s 1350 5 10 30 Obito 0 0 0 Obito 1 mais 30d
15 RN Maria Rodrigues F 1.250.068 32s 1500 4 10 22 30 0 0 0 0 1 0
16 RN Rejane F 1.248.415 32s 1415 5 14 30 30 0 0 0 0 0 0
17 RN Franciele Gl M 1.249.812 32s 1450 4 14 30 30 0 0 0 0 0 0
18 RN Franciele Gll M 1.249.814 32s 1390 5 14 30 30 0 0 0 0 0 0
19 RN Flavia Gl F 1.252.452 32s 1455 5 14 30 AH 0 0 0 AH 1 Mais de 18d
20 RN Flavia Gl F 1.252.451 32s 1500 4 14 30 AH 0 0 0 AH 0 0
21 Ana Luiza F 1.252.083 32s 1500 3 14 30 AH 0 0 0 AH 0 0
22 Ana Paula F 468.603 29s 695 1 14 Obito Obito 0 0 Obito Obito 1 18-30d
23 Alvaro Augusto M 1.252.769 32s 1400 1 14 18 30 0 0 0 0 0 0
24 Vivian Bitencourt F 1.253.070 32s 1440 1 14 18 30 0 0 0 AH 0 0
25 Paulo Ricardo M 1.252.547 29s 1245 1 14 30 30 0 0 0 AH 0 0
26 RN Silvania F 1.253.652 31s 1200 4 12 30 30 0 0 0 0 0 0
27 Otéavio M 1.253.558 32s 1225 2 14 30 30 0 0 0 0 0 0
28 RN Patricia M 1.254.649 29s 665 2 16 30 30 0 0 0 0 0 0
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29 Larissa F 1.252.838 31s 1245 5 14 24 30 0 0 0 Sem cond 0 0
30 Isabel Fernanda F 1.255.068 32s 1390 1 14 30 30 0 0 0 0 0 0
31 RN Getilde F 1.255.073 26s 815 4 11 26 30 0 0 0 AH 0 0
32 RN Claudia M 1.255.265 32s 1320 5 10 30 30 0 0 0 AH 0 0
33 RN Bruna Rafaela F 1.256.647 32s 1295 1 10 30 30 1 AH AH AH 0 0
34 Talita F 1.255.201 32s 1315 4 17 30 30 0 0 AH AH 0 0
35 RN Selma Crispin GlI M 1.258.218 32s 1432 5 13 23 30 0 0 0 AH 0 0
36 RN Selma Crispin Gl F 1.258.217 32s 1450 4 13 23 30 0 0 0 AH 0 0
37 RN Marta Gl F 1.258.383 32s 1125 5 13 20 30 0 0 0 0 0 0
38 RN Marta Gll F 1.258.384 32s 1500 5 13 20 30 0 0 0 0 0 0
39 RN Marta Glll F 1.258.385 32s 680 5 13 20 30 0 0 0 0 0 0
40 Juliane F 1.257.694 29s 860 4 14 21 30 0 0 0 0 0 0
41 RN Andressa M 1.259.599 29s 905 1 10 20 35 0 0 0 0 0 0
42 RN Ménica Gl M 1.260.029 29s 550 3 15 30 41 0 0 0 0 0 0
43 RN Karina Aline F 1.268.702 29s 805 5 12 30 30 0 0 0 0 0 0
44 RN Evelyn F 1.262.862 31s 1270 5 12 24 40 0 0 0 0 0 0
45 RN Adriana Ana Julia F 1.262.455 29s 680 3 16 29 44 0 0 0 0 0 0
46 RN Eliane da Silva M 1.261.140 32s 1205 4 16 29 43 0 0 0 0 0 0
47 RN Andréia Isabela F 1.262.695 29s 1065 2 10 18 Obito 0 0 Obito Obito 1 23d
48 RN Simone-Aldrey M 1.262.293 29s 680 5 11 18 30 0 0 0 0 0 0
49 RN Lucia Helena Victor Hugo M 1.268.813 28s 1055 5 11 18 30 0 0 0 0 0 0
50 RN Elizangela-Gabriel M 1.268.800 32s 1500 5 12 30 30 1 0 0 0 0 0
1= AH = alta
g =gramas d = dias S = semanas presenca IR = indice de resisténcia hospitalar
ACA = artéria cerebral 0= Sem cond = sem condigao p/ fazer
1-5d = 1° ao 5° dia de vida anterior auséncia exame

10 - 14d = 10° ao 14° dia de
vida

18 - 30d = 18° dia a0 1° més
de vida

mais 30d = mais de 1 més
de vida

ACM = artéria cerebral

média

ACP = artéria cerebral

posterior

Calci.parén.dil.ventr = calcificacéo parénquima e dilatagdo

ventricular
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IR

1-5d 10-14d 18-30d mais 30d Doencas associadas
N° ACA ACM ACP ACA ACM ACP ACA ACM ACP ACA ACM ACP 1-5d 10-14d 18-30d mais 30d
1 0,65 0,82 0,76 0,68 0,78 0,7 0,62 0,7 0,71 Obito Obito Obito 0 0 0 Obito
2 0,56 0,68 0,58 0,75 0,76 | 0,69 Obito Obito Obito Obito Obito Obito 0 Obito Obito Obito
3 0,64 0,7 0,58 0,75 0,69 0,76 0,7 0,72 0,68 0,71 0,82 0,79 0 0 0 0
4 0,72 0,79 0,72 0,64 0,74 0,7 Obito Obito Obito Obito Obito Obito 0 0 Obito Obito
5 0,51 0,42 0,61 0,7 0,77 0,77 0,7 0,75 0,75 0,7 0,75 0,71 toxo cerebral
6 0,61 0,72 0,57 0,65 0,7 0,7 0,65 0,75 0,7 0,65 0,75 0,71 HIC | HICII
7 0,62 0,77 0,83 FV FV FV FV FV FV FV FV FV
8 0,56 0,8 0,52 FV FV FV FV FV FV FV FV FV
9 FD FD FD FV FV FV FV FV FV FD FD FD
10 FV FV FV FV FV FV FV FV FV FD FD FD
11 0,58 0,82 0,7 FV FV FV FV FV FV FV FV FV HIC |
12 0,72 0,82 0,77 0,62 0,68 0,72 FV FV FV 0,62 0,68 0,75
13 0,67 0,88 0,76 0,7 0,7 0,72 FV FV FV 0,7 0,7 0,72
14 FD FD FD FV FV FV 0,74 0,89 0,69 Obito Obito Obito HIC IE Obito
15 FD FD FD FV FV FV 0,74 0,87 0,87 FD FD FD HIC Il
16 0,82 0,83 0,86 FV FV FV FV FV FV FV FV FV
17 FV FV FV FV FV FV FV FV FV 0,79 0,87 0,71
18 FV FV FV FV FV FV 0,82 0,77 0,61 0,68 0,66 0,73
19 0,72 0,7 0,71 0,61 0,7 0,85 FV FV FV AH AH AH
20 0,5 0,7 0,57 0,5 0,7 0,57 FV FV FV AH AH AH HIC I E
21 FV FV FV 0,83 0,89 0,78 FV FV FV AH AH AH
22 0,58 0,68 0,68 FV FV FV Obito Obito Obito Obito Obito Obito HIC | E, cirurgia cardiaca Obito Obito
23 0,66 0,77 0,75 FV FV FV FD FD FD FV FV FV HIC Il BIL
24 0,69 0,62 0,62 0,67 0,78 0,7 FV FV FV AH AH AH
25 FD FD FD FV FV FV FV FV FV AH AH AH
26 FD FD FD FD FD FD FD FD FD FD FD FD LPV
27 FV FV FV 0,68 0,86 0,73 FV FV FV FV FV FV
28 FV FV FV 0,74 0,87 0,8 FD FD FD 0,88 0,81 0,75 HIC IE
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29 FD FD FD 0,71 0,84 0,86 FV FV FV 0,95 0,93 0,94 LPV-LPV CISTICA
30 FD FD FD 0,59 0,56 0,62 FD FD FD FV FV FV LPV HIDROCEF
31 FD FD FD 0,71 0,76 0,76 0,61 0,64 0,64 AH AH AH
32 FD FD FD 0,66 0,74 0,74 FV FV FV AH AH AH
33 0,5 0,56 0,58 AH AH AH AH AH AH AH AH AH HIC ID
34 FD FD FD 0,63 0,78 0,61 AH AH AH AH AH AH
35 FD FD FD 0,8 0,78 0,75 0,69 0,71 0,68 AH AH AH
36 FD FD FD 0,67 0,87 0,72 0,68 0,7 0,7 AH AH AH
37 FD FD FD 0,8 0,76 0,76 0,76 0,62 0,76 0,68 0,7 0,72
38 FD FD FD 0,68 0,8 0,79 0,7 0,78 0,79 0,71 0,76 0,73
39 FD FD FD 0,61 0,69 0,77 0,71 0,76 0,78 0,73 0,79 0,8
40 FD FD FD 0,44 0,59 0,4 FV FV FV 0,76 0,75 0,76 HIC IV
41 0,69 0,84 0,78 FV FV FV 0,66 0,67 0,55 0,77 0,81 0,69
42 0,72 0,84 0,78 0,88 0,92 0,87 0,86 0,85 0,85 0,93 0,91 0,9
43 FV FV FV 0,78 0,78 0,74 FV FV FV FV FV FV
44 0,78 0,81 0,75 0,7 0,82 0,7 0,78 0,86 0,8 0,89 0,94 0,85
45 0,53 0,54 0,6 0,82 0,87 0,81 0,7 0,89 0,87 0,66 0,7 0,67 HIC 11l
46 FV FV FV 0,67 0,81 0,7 0,84 0,84 0,84 0,67 0,86 0,78
47 0,69 0,84 0,72 0,84 0,83 | 0,73 Obito Obito Obito Obito Obito Obito Obito Obito
48 0,74 0,76 0,73 0,72 0,74 0,65 FV FV FV FV FV FV
49 FV FV FV 0,69 0,77 0,78 FV FV FV FV FV FV
50 0,74 0,76 0,73 FV FV FV FV FV FV FV FV FV LPV

FV = faltam valores
FD = falta
Doppler
citomega =

toxo = toxoplasmose citomegalovirus
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Quadro Clinico

Dia Obito

Causas

Tipo Parto

=z
]

=
o

10-14d

18-30d

mais 30d

0

0

Obito

12.02.05

sepse ECN prematur.

ceséarea

Obito

Obito

Obito

21.01.05

hemorragia pulmonar

ceséarea

1

0

0

0

Obito
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normal
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0
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31

32

33
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35
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