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Resumo

Abstract

Objetivo: Avaliar alteracoes encontradas nas ressonancias magnéticas (RMs) encefélicas neonatais, correlacionando com a
ultrassonografia transfontanelar (USTF), e descrever os principais fatores de risco encontrados.

Materiais e Métodos: Foram avaliados exames de 51 pacientes que realizaram RM utilizando protocolo neonatal durante inter-
nagao hospitalar, correlacionando com resultados da USTF prévia, sendo utilizada, para minimizar as chances de viés, a Ultima
USTF realizada. Os dados foram obtidos de prontuario médico e as imagens foram revisadas por médico radiologista especialista
em neuroimagem.

Resultados: A populacao foi composta majoritariamente de recém-nascidos prematuros extremos (21; 41,2%) e de extremo
baixo peso (22; 43,1%). Foram encontradas alteracoes em 16 (31,4%) das USTFs e em 30 (58,8%) das RMs, sendo a hemorragia
da matriz germinativa o achado mais frequente. Os valores preditivos positivo e negativo da USTF em relacdao a RM foram de 87%
e 54%, respectivamente.

Conclusao: A USTF mostrou-se importante na distingcao entre os graus de hemorragia da matriz germinativa leve e moderada (I e Il)
dos graus acentuados (Il e 1V), sendo considerada um bom exame de rastreio e acompanhamento, principalmente em pacientes
mais graves e com fatores de risco.

Unitermos: Neuroimagem; Ultrassonografia; Ressonancia magnética; Doencas do recém-nascido.

Objective: To describe the alterations seen on magnetic resonance imaging (MRI) of the brain in newborns, correlating those
alterations with the transfontanellar ultrasound (TFUS) findings, and to describe the main risk factors identified.

Materials and Methods: We evaluated the examinations of 51 patients who were submitted to brain MRI with a neonatal proto-
col during hospitalization. We evaluated the MRI findings and correlated them with previous TFUS findings, using the last TFUS
performed in order to minimize the risk of bias. Data were obtained from medical records, and the images were reviewed by a
radiologist specializing in neuroimaging.

Results: Of the 51 patients evaluated, 21 (41.2%) were extremely preterm infants and 22 (43.1%) were extremely-low-birth-weight
infants. Alterations were seen on 16 (31.4%) of the TFUS examinations and on 30 (58.8%) of the brain MRI scans, the most com-
mon finding being germinal matrix hemorrhage. The positive and negative predictive values of TFUS in relation to MRI were 87%
and 54%, respectively.

Conclusion: Because TFUS proved to be capable of distinguishing mild and moderate (grade | and Il) germinal matrix hemorrhage
from the severe forms (grades lll and 1V), it can be considered a good tool for screening and follow-up, especially in infants with
severe disease and risk factors.

Keywords: Neuroimaging; Ultrasonography; Magnetic resonance imaging; Infant, newborn, diseases.

INTRODUCAO

Os avancos da medicina possibilitam a viabilidade de

contexto), sendo uma importante causa de morbidade
neurolégica, principalmente em prematuros®.

recém-nascidos com idades gestacionais cada vez menores,
o que vem acompanhado de diversas complicagdes, entre
elas, a hemorragia intracraniana neonatal, a qual é con-
siderada a lesdo estrutural adquirida mais comum nesse
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Anualmente, aproximadamente 15 milhdes de be-
bés nascem prematuros no mundo todo, representando
11,1% dos nascimentos. O Brasil é o décimo pais com
maior nimero de partos prematuros, sendo responsavel
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por 279.300 nascimentos em 2010. As complicacdes rela-
cionadas ao parto pré-termo sdo a principal causa de mor-
talidade em criancas menores de cinco anos, e a maioria
dessas mortes poderia ser evitada com a melhora do su-
porte neonatal, principalmente em paises nio desenvol-
vidos®*,

A matriz germinativa apresenta pico de maior desen-
volvimento entre a 8* e 28 semanas de gestacdo, com
tendéncia a involuc¢do a partir de entdo, sendo o local de
origem de aproximadamente 90% das hemorragias intra-
cranianas no perfodo neonatal. O sulco caudotalamico é a
tltima drea da matriz germinativa a involuir, sendo o local
mais comum de hemorragia na matriz germinativa(4).

Entre as consequéncias das hemorragias intracrania-
nas neonatais, destacam-se leucomaldcia periventricular,
encefalomaldcia, hemorragia na substincia branca, ventri-
culomegalia p6s-hemorrégica, dilatagdo ventricular, poren-
cefalia e altera¢do do volume cerebral, sendo causas impor-
tantes de desenvolvimento de déficits neurolégicos persis-
tentes, exibindo correlagdo com dificuldade de aprendiza-
gem, paralisia cerebral, epilepsia, entre outros®?.

Os riscos para o desenvolvimento de lesdes intracra-
nianas estdo associados a condic¢des inerentes a gestagio,
ao parto e ao préprio concepto. Entre os principais fatores
destacam-se baixa idade gestacional, baixo peso ao nas-
cer, baixos indices de Apgar, sexo masculino, dificuldade
respiratoria, necessidade de ressuscitacdo e intubag¢io
orotraqueal pés-natal, acidose metabdlica, sepse e ruptura
prematura de membranas®. A patogénese é complexa e
provavelmente estd relacionada a alteracdes de isquemia/
reperfusdo cerebral, regulacdo prejudicada do fluxo san-
guineo cerebral, bem como mecanismos inflamatérios as-
sociados a infeccdo materna e/ou fetal”.

A classificacdo de Papile é a mais utilizada para a
graduacdo das hemorragias da matriz germinativa (e ou-
tros tipos de hemorragia intracraniana), classificadas de I
(menos grave) a IV (mais grave). O grau I compreende a
hemorragia da matriz germinativa sem extensdo ou com
minima extensdo ventricular. O grau II corresponde a he-
morragia da matriz germinativa com extensio ventricular,
mas sem alteracdo nas dimensdes dos ventriculos. O grau
111 compreende a hemorragia da matriz germinativa com
extensdo e dilatacdo ventricular. No grau IV ha hemorragia
intraventricular com hemorragia intraparenquimatosa®®.
As hemorragias classificadas como I ou II costumam apre-
sentar resolucdo espontinea, enquanto nos graus 1l ou IV
h4 maior risco do desenvolvimento de hidrocefalia progres-
siva, sequelas permanentes e morte. Além disso, a avalia-
¢do e o reconhecimento adequado das demais hemorragias
neonatais, como as extra-axiais e intraparenquimatosas,
também sdo essenciais'").

A ultrassonografia transfontanelar (USTF) é ampla-
mente utilizada para identificar alteracdes em recém-nas-
cidos prematuros com risco de lesdo cerebral e defeitos
no desenvolvimento neurolégico!®, ressaltando-se que a
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maioria das altera¢des em prematuros é encontrada em
recém-nascidos assintomaticos. Portanto, o rastreamento
realizado com USTF mostra-se importante, principalmente
nos subgrupos de maior vulnerabilidade'?.

A utilizacdo da ressonincia magnética (RM) nos re-
cém-nascidos ainda é objeto de discussao, sendo princi-
palmente utilizada para a detec¢do precisa de lesdes na
substancia branca nos casos em que hé divida quanto ao
diagnéstico apés a realizacio de USTF®, A RM é mais sen-
sivel na deteccdo de anormalidades na substancia branca,
a qual tem sido associada a disttrbios na maturacio ce-
rebral, bem como comprometimentos neuromotores e do
desenvolvimento. Além disso, pela RM é possivel avaliar
lesdes cerebelares, que também podem estar associadas
a um maior risco de anormalidades neurolégicas'". Ape-
sar de a RM apresentar algumas vantagens sobre a USTF,
ainda existem controvérsias sobre qual exame de neuroi-
magem deve ser realizado, quando executé-lo e o seu valor
no prognéstico! 115,

O presente estudo teve como objetivo principal avaliar
o valor preditivo positivo (VPP) e o valor preditivo nega-
tivo (VPN) da USTF neonatal na detec¢do de hemorragia
intracraniana, hidrocefalia e leucomalacia em recém-nas-
cidos em um hospital tercidrio referéncia em gestacdo de
alto risco, em compara¢do com a RM de encéfalo neo-
natal, bem como descrever os principais fatores de risco
encontrados na populacdo em estudo.

MATERIAIS E METODOS

Estudo transversal, retrospectivo, realizado em um
hospital tercidrio referéncia em gestacido de alto risco, ba-
seado em coleta de dados clinicos de prontudrios médicos
de pacientes de zero a seis meses, no periodo de janeiro de
2016 a marco de 2019, que foram submetidos a RM do
encéfalo utilizando protocolo neonatal durante internacio
hospitalar e que tinham nascido ou que foram transferidos
para a instituicdo logo apés o nascimento. Foram exclui-
dos do estudo pacientes com exames subétimos que nio
permitiam adequada avaliacdo e pacientes com prontudrio
médico incompleto. O estudo foi aprovado pelo comité de
ética e pesquisa da instituicio e registrado na Plataforma
Brasil pelo CAAE 28628820.4.0000.5342.

Os dados dos pacientes foram obtidos exclusivamente
do prontudrio médico. O protocolo de RM neonatal uti-
lizado foi composto das sequéncias sagital T1, axial T1,
axial T2, axial FLAIR, axial suscetibilidade magnética,
axial difusdo e axial mapa ADC.

Os pacientes selecionados foram avaliados quanto aos
fatores de risco para hemorragia intracraniana neonatal,
sendo considerados: fatores de risco prévios da mae, assis-
téncia pré-natal, intercorréncias durante o periodo pré-na-
tal, assisténcia ao parto e pés-parto, bem como os fatores
de risco préprios da crianga.

Os dados das USTFs foram obtidos do laudo médico.

Ja os dados das RMs foram extraidos do laudo médico,
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associados a revisdo das imagens por médico radiologista
especialista em neuroimagem. O intervalo de tempo mé-
dio entre a realizacio da USTF e da RM foi de 19,5 dias,
com minimo de zero dia e maximo de 63 dias.

Os exames de USTF e os achados de RM neonatal
foram classificados quanto a presenca ou nio de hemorra-
gia, leucoencefalomalicia, hidrocefalia e outras alteracdes
com significado patolégico, sendo a hemorragia subclassi-
ficada de acordo com os graus de Papile em I, II, IIT e IV.
Como a USTF é exame realizado de rotina em recém-nas-
cidos prematuros, foi considerado para fins de avaliacdo
o resultado da dltima USTF realizada previamente 2 RM.

A tabela de dados foi construida na planilha Microsoft
Excel e a andlise estatistica foi realizada utilizando-se o
software SPSS versdo 22 para Windows (IBM Corp., Ar-
monk, NY, EUA).

RESULTADOS

Foram incluidos no estudo 52 pacientes, porém um
foi excluido por ter sido transferido 2 institui¢do apés 30
dias do nascimento. Em todos os pacientes incluidos foi
adotado o protocolo de RM neonatal com uso de aneste-
sia. Trinta e cinco exames foram realizados em aparelho de
1.5 tesla e 16, em aparelho de 3.0 tesla.

Dos bindmios materno-fetais estudados, a idade gesta-
cional média foi 205,4 dias, que corresponde a 29 semanas
e 3 dias, 25 (49%) pacientes eram do sexo feminino e 26
(51%) eram do sexo masculino, e do total, 9 (17,6%) eram
gemelares. A Tabela 1 descreve as caracteristicas materno-
fetais no estudo.

Tabela 1—Caracteristicas materno-fetais.

Desvio-
Caracteristicas Média padrdao  Minimo Maximo
Maternas
Idade (anos) 27,98 7,27 16 46
Pré-natal (n° de consultas) 4,69 2,48 0 13
Fetais
Idade gestacional (dias) 205,45 23,92 174 273
Peso ao nascer (g) 1.274,51 632,75 485 3.250
Apgar 1° minuto 5,06 — 0 9
Apgar 5° minuto 7,24 - 2 10
Tempo de internacao hospi-
talar (dias) 88,69 71,27 21 531
Tempo de internagao em UTI
neonatal (dias) 66,71 31,93 12 143

Os pacientes foram subclassificados de acordo com
a idade gestacional e o peso de nascimento!!®
apresentado na Tabela 2. A maioria da popula¢do em es-

, conforme

tudo foi composta de recém-nascidos pré-termo extremo e
de extremo baixo peso, ndo tendo nenhum recém-nascido
acima do peso e pés-termo.

De acordo com os dados descritos na Tabela 3, o tra-
balho de parto prematuro foi a intercorréncia gestacional
mais incidente, tendo ocorrido em 21 (41,2%) casos. Em
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Tabela 2—Classificacao dos recém-nascidos.

Variavel (N =51)
Idade gestacional, n (%)
Pré-termo extremo (< 28 semanas) 21 (41,2)
Muito pré-termo (28 semanas a 31 semanas e 6 dias) 18 (35,3)
Pré-termo moderado (32 semanas a 36 semanas e 6 dias) 9 (17,6)
A termo (37 semanas a 41 semanas e 6 dias) 3(5,9)
Peso, n (%)
Extremo baixo peso (< 1000 g) 22 (43,1)
Muito baixo peso (1000-1499 g) 16 (31,4)
Baixo peso (1500-2499 g) 9 (17,6)
Normal (2500-3999 g) 4(7,8)

Tabela 3—Intercorréncias gestacionais e neonatais.

Intercorréncias (N=51)

Gestacionais, n (%)
Trabalho de parto prematuro 21 (41,2)
Ruptura prematura de membranas 11 (21,6)
Crescimento intrauterino restrito 9 (17,6)
Corioamnionite 8 (15,7)
Oligoidramnio 5(9,8)
Hipertensao arterial sistémica 4(7,8)
Sofrimento fetal 4(7,8)
Pré-eclampsia/eclampsia/HELLP* 3(5,9)
Tabagismo 3(5,9)

Neonatais, n (%)
Reanimacao neonatal 42 (82,4)
Intubacao orotraqueal 39 (76,5)
Sepse neonatal (tardia + precoce) 39 (76,5)
Sepse neonatal precoce 26 (51,0)
Parada cardiorrespiratéria 4(7,8)
Andxia neonatal 3(5,9)

* HELLP: sigla usada para descrever a condi¢cao de paciente com pré-eclamp-
sia grave que apresenta hemolise, niveis elevados de enzimas hepaticas e
contagem baixa de plaquetas.

relacdo as intercorréncias neonatais, foi realizada reanima-
¢do em sala de parto em 42 dos 51 recém-nascidos (82,4%).
Apenas um dos pacientes em estudo (2,0%) teve alteracdo
morfolégica detectada durante o pré-natal, apresentando
diagnéstico de hidrocefalia com histéria de infec¢do por
toxoplasmose no segundo trimestre de gestag¢io.

A andlise dos dados obtidos nos exames de imagem
(Tabela 4) mostrou que a hemorragia intracraniana foi o
achado mais encontrado, presente em 8 USTFs e 22 RMs.
As hemorragias intraparenquimatosas encontradas na RM
em trés pacientes nio foram detectadas pela USTF.

Ao considerarmos somente a hemorragia da matriz
germinativa e sua graduacio de acordo com a classificag¢do
de Papile (Tabela 5), observamos que em 32 (62,8%) pa-
cientes a classificacio da USTF e da RM foi concordante.

O VPP e o VPN da USTF para deteccdo de altera-
coes foram de 87% e 54%, respectivamente, estando a
subclassificacdo dos achados mais prevalente detalhada

na Tabela 6.
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Tabela 4—Achados radiolégicos.

Exame e achado (N=51)
RM, n (%)
Alteracao™* 30 (58,8)
Hemorragia 22 (43,1)
Grau | 7(13,7)
Grau Il 10 (19,6)
Grau Il —
Grau IV 2(39)
Intraparenquimatosa 3(5,9)
Hidrocefalia 2(3,9)
Leucoencefalomalacia 11 (21,6)
Qutras 9 (17,6)
USTF, n (%)
Alteracao* 16 (31,4)
Hemorragia 8(15,7)
Grau | 6(11,8)
Grau ll —
Grau lll 2(3,9)
Grau IV -
Intraparenquimatosa —
Hidrocefalia 2(39)
Leucoencefalomalacia 6(11,8)
QOutras 3(5,9)

* Qualquer alteracao de significado patolégico detectada.

Tabela 5—Correlagao do grau de hemorragia de acordo com a classificacao

de Papile.
RM
Grau 1l I \%
0
| 2
USTF 1]
1l 2
v

Tabela 6—VPP e VPN das alteracdes encontradas na USTF em relacdo a RM.

Variavel VPP VPN
Alteracao™ 87 54
Hemorragia intracraniana 75 67
Grau | 33 85
Grau Il 100 80
Grau lll NA 100
Grau IV NA 96
Hidrocefalia 100 100
Leucoencefalomalacia 50 82

* Qualquer alteragao de significado patolégico detectada.

NA, ndo avaliado.

DISCUSSAQ

A realizacdo de USTF de rastreio na beira do leito
foi iniciada para garantir a vigilancia dos achados intra-
cranianos em bebés nascidos muito prematuros durante
suas hospitalizacdes'®, fazendo parte da pratica didria de
muitas unidades de terapia intensiva neonatal. Embora
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a USTF seja uma ferramenta muito segura e acessivel, a
aquisicdo de imagem depende do aparelho, do transdutor
e do operador, sendo limitada pelo tamanho da fontanela,
o angulo de insonacdo e a atenuacdo do sinal com a dis-
tancial”. Esses empecilhos sdo muitas vezes responsaveis
pela dificuldade em se detectar anormalidades, sobretudo
as mais sutis, aspecto reproduzido no presente trabalho,
pelo registro de um VPN de 67% para hemorragias intra-
cranianas, observando-se maior niimero absoluto de erro
em hemorragias mais sutis (graus I e II). Ainda mais, algu-
mas alteragdes como as mostrada na Figura 1 ndo sdo pos-
siveis de serem caracterizadas na USTF, e sim detectadas
apenas em estudo de RM utilizando técnica de difusao.

De acordo com a maioria dos dados relatados, as he-
morragias da matriz germinativa graus I e II tendem a ter
baixo/moderado impacto no desenvolvimento cognitivo e
motor do bebé em longo prazo, sendo a hemorragia grau I
considerada um achado incidental na maioria dos exames,
sem nenhuma consequéncia no médio/longo prazo para
a maioria dos pacientes'*!519), Ao correlacionarmos essa
informacdo com os dados obtidos no nosso estudo, obser-
vamos que a maioria dos erros nas USTFs foi referente a
classificacdo equivocada entre hemorragias graus 1 e II,
bem como entre hemorragias graus 111 e IV.

O menor VPN encontrado para hemorragias foi a de
grau II, em que dois pacientes haviam sido classificados
como grau I pela USTF e oito pacientes com USTF nor-
mal. Ainda, ao considerarmos que dos 19 pacientes erro-
neamente classificados, 17 (89,5%) foram incluidos em
categorias inferiores na USTF em rela¢do 2 RM, uma das
hipéteses para esta diferenca é a possibilidade de evolugio
da hemorragia no intervalo entre os dois exames.

Apenas dois dos 51 pacientes (3,9%) foram superdiag-
nosticados pela USTF — ambos foram classificados como
grau | e com RM normal —, resultando em um VPP baixo
(33%) para esse tipo de hemorragia. Esse achado também
é encontrado em outros estudos, podendo estar relacio-
nado a confusdo com a ecogenicidade do plexo coroide,
bem como ao aparecimento de drea hiperecogénica nio
hemorragica na matriz germinativa(”).

De acordo com um estudo recente que acompanhou
pacientes com hemorragia intracraniana neonatal no pe-
riodo de cinco anos'”| os pacientes diagnosticados com
hemorragias graus I e Il ndo apresentaram nenhuma se-
quela neurolégica grave, como paralisia cerebral, disfun-
¢des sensoriais (visuais e/ou auditivas), retardo mental,
retardo motor ou epilepsia no perfodo em estudo. Apenas
8,8% dos pacientes com hemorragia grau 1 e 14,2% dos
pacientes com hemorragia grau 11 apresentaram sequelas
neurolégicas minimas, consideradas pelos autores como
retardo motor leve ou leve atraso na fala e linguagem. Ja
nos grupos de hemorragia graus III e 1V, 22,5% e 20,6%,
respectivamente, apresentaram sequelas leves, e 17,5%
e 68,9% apresentaram sequelas neuroldgicas graves!!?).
Desse modo, consideramos ser de extrema importincia o
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Figura 1. Leucomaldcia periventricular aguda. Recém-nascida prematura, com 32 semanas de idade gestacional, apresentando histoéria de parada cardior-
respiratoria e crises convulsivas, com USTF sem alteracdes, apresentou sinais de leucomalacia periventricular aguda na RM, demonstrada por auséncia de
alteracado nas sequéncias ponderadas em T2 (A) e FLAIR (B), com restricdo a difusdo das moléculas de agua na sequéncia em difusao (C), confirmada pelo

mapa ADC (D).
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diagnéstico correto das hemorragias intracranianas, bem
como a adequada classificacdo delas, principalmente as
hemorragias de graus mais elevados (I1I e IV), uma vez que
alteram significativamente o prognéstico dos pacientes.

A andlise do presente artigo também mostrou trés ca-
sos de hemorragia intraparenquimatosa detectadas pela
RM, sendo um associado a hemorragia da matriz germi-
nativa, porém, nenhum desses casos foi detectado pela
USTF, confirmando a dificuldade encontrada em avaliar
anormalidades em substancias profundas e periféricas'”.
Destaca-se também que se obteve um VPN de 100% para
hemorragia grau IlI, além de VPP e VPN de 100% para
hidrocefalia. Os fatores associados a esses resultados estdo
provavelmente no ntmero amostral pequeno, associado
a prevaléncia inferior dessas alteracdes em relacdo as de-
mais. O ntimero de pacientes também limitou o célculo do
VPP para hemorragias graus III e IV.

Ao considerarmos todas as alteragdes de significado pa-
tol6gico encontradas tanto na USTF quanto na RM, obtive-
mos um alto VPP (87%). Entretanto, o VPN foi baixo (54%),
resultado que pode, novamente, ser atribuido a limitacdo da
USTF, bem como a piora do quadro clinico do paciente no
intervalo entre os exames. O alto VPP refor¢a a importancia
de se prosseguir a investigacdo com RM nos pacientes com
USTF alterada, uma vez que apresenta maior sensibilidade,
permitindo melhor defini¢do das lesdes em termos de loca-
lizagdo, extensdo e tipo de doenca em relagdo a USTF e a
tomografia computadorizada®®2".

Deve-se destacar que a populagio em estudo foi com-
posta majoritariamente de recém-nascidos prematuros,
entre eles os prematuros extremos e os de extremo baixo
peso, constituindo os fatores de risco de maior relevancia
ao considerarmos a prevaléncia de hemorragia intracra-
niana neonatal'”; o que condiz com a realidade encon-
trada em muitas unidades de terapia intensiva neonatal,
sobretudo em hospitais de nivel tercidrio.

CONCLUSAO

A adequada caracterizacio e classificacio de hemor-
ragias intracranianas no periodo neonatal é de extrema
importancia no que tange aos cuidados com os recém-nas-
cidos, sobremaneira em prematuros e de baixo peso. Ao
considerarmos a distin¢do entre os graus de hemorragia da
matriz germinativa leve e moderado (I e I1) dos graus acen-
tuados (III e IV), a USTF cumpre bem o seu papel como
exame de rastreio e acompanhamento, principalmente em
caso de pacientes mais graves, sem condicdo clinica de
serem submetidos a RM, bem como nos pacientes com
fatores de risco preexistentes.
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