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RELACAO ENTRE O iNDICE DE RESISTENCIA
OBTIDO PELA ULTRA-SONOGRAFIA DOPPLER
TRANSFONTANELA E O NEURODESENVOLVIMENTO
ATE O PRIMEIRO ANO DE VIDA EM
RECEM-NASCIDOS A TERMO COM ENCEFALOPATIA
HIPOXICO-ISQUEMICA LEVE E MODERADA

Maria Helena Martins Garcia’', Alexandra Maria Vieira Monteiro? Sergio Miranda Freire3

RESUMO - Objetivo: Avaliar a relagdo do indice de resisténcia (IR) obtido pela ultra-sonografia Doppler
transfontanela com o neurodesenvolvimento até um ano de idade, em recém-nascidos (RN) a termo com
encefalopatia hipoxica-isquémica (EHI) leve a moderada, secundaria a asfixia intra-parto. Meétodo: Estudo
prospectivo em 20 RN com EHI leve a moderada, IR elevado no primeiro exame de Doppler, e sem doencas
associadas ou anormalidades morfoldgicas cerebrais. Foram realizados exames seriados bimensais de Dop-
pler transfontanela a partir do sétimo dia de vida, e avaliagdes clinicas mensais do neurodesenvolvimento
no primeiro ano de vida. Resultados: Houve normalizacdo progressiva dos valores de IR até o Ultimo exa-
me realizado. Cinco pacientes apresentaram normalizacdo clinico-neurolégica no periodo neonatal, apés o
primeiro exame de Doppler. Quinze lactentes apresentaram altera¢des neuroldgicas com resolucdo a par-
tir do segundo trimestre de vida. Conclusdo: Houve relacdo entre os periodos em que ocorreu a normali-
zacdo dos valores de IR e a melhora clinica-neurolégica.

PALAVRAS-CHAVE: encefalopatia hipdxica-isquémica, ultra-sonografia Doppler, recém-nascido, neurode-
senvolvimento.

Relation between the resistance index obtained by the transfontanellar Doppler ultrasonography and the
neurological development until the first year of life in term infants with mild or moderate hypoxic-ischae-
mic encephalopathy

ABSTRACT - Objective: To evaluate the relation between the resistance index (RI) obtained by transfonta-
nellar Doppler ultrasonography, and the neurodevelopment until one year of life, at term newborns with
mild or moderate hypoxic-ischaemic encephalopathy due to intrapartum asphyxia. Method: 20 term new-
borns, with mild or moderate hypoxic-ischemic encephalopathy, high values of resistance index in the first
exam, and without cerebral morfologic abnormalities or other diseases. They were submitted to serial bi-
monthly transfontanellar Doppler ultrasonography, from the seventh day of life on, and monthly clinical
neurodevelopment assessment until one year of life. Results: There was a progressive normalization of RI
values until the last examination. In five cases there were clinical neurologic normalization in the neonatal
period after the first Doppler exam. Fifteen infants presented neurologic abnormalities, with normalization
after the second trimester of life. Conclusion: There was a relation between the normal Rl values with the
normalization of the clinical assessment.

KEY WORDS: hypoxic-ischaemic encephalopathy, Doppler ultrasonography, newborn, neurodevelopment.
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A asfixia intra-parto com lesdo cerebral hipdxica-
isquémica é o principal fator de morbidade a longo
prazo em recém-nascidos (RN) a termo’, com incidén-
cia mundial de dois a quatro para cada 1000 nasci-
mentos a termo, segundo a Organiza¢cdo Mundial de
Saude’. As sequielas mais frequentes da encefalopa-
tia hipoxica-isquémica (EHI) sdo as alteracdes de t06-
nus muscular e os danos motores, sendo a encefalo-
patia crénica ndo progressiva a expressao mais grave
de dano motor3. Podem ocorrer também alteracdes
visuais, déficit auditivo neuro-sensorial, e déficit cog-
nitivo. Ainda permanece dificil predizer quais RN te-
rdo sequelas neuroldgicas a longo prazo; é necessa-
rio, portanto, ter um marcador Util para o prognésti-
co neuroldégico, pois estratégias promissoras de inter-
vencdo em reabilitacdo sdo disponiveis atualmente®.

Neste contexto, os métodos de imagem tém sido
utilizados nas avaliacGes das alteracées morfologicas
no sistema nervoso central (SNC) e das modificacoes
no fluxo sangiiineo cerebral (FSC)>¢. Em relacdo ao
FSC de RN, os mecanismos de auto-regulacdo vascu-
lar cerebral do RN a termo sdo mais amadurecidos em
relacdo ao prematuro, porém sensiveis a condi¢des de
hipéxia. O indice de resisténcia (IR), aferido pela ultra-
sonografia transfontanela com Doppler, traduz as al-
teragdes no FSC provocadas pela hipoxia’, tendo sido
utilizado neste grupo de pacientes por ser um méto-
do de imagem nao invasivo, que nao utiliza radia¢do
ionizante, de facil reproducéo e de facil transporte do
aparelho, além de apresentar concordancia inter-ob-
servador satisfatoria®™.

O objetivo deste estudo foi verificar, em RN a ter-
mo com diagnéstico de EHI leve ou moderada por as-
fixia intra-parto, com ultra-sonografia transfontane-
la morfolégica normal e sem doencas associadas, a
relacdo entre a elevacdo do IR, aferido pelo Doppler
transfontanela, e o neurodesenvolvimento até o pri-
meiro ano de vida.

METODO

Foram incluidos no estudo 20 RN a termo, nove do se-
xo feminino e onze do sexo masculino, com média de idade
gestacional de 39 semanas e um dia (DP-desvio padrédo- 9,5
dias) e média de peso de nascimento 3080 gramas, (DP-
0,4629g), internados na Unidade de Terapia Intensiva Neo-
natal do Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universida-
de do Estado do Rio de Janeiro, no periodo de setembro de
2003 a julho de 2005. Todos apresentaram diagnodstico de
EHI leve ou moderada secundaria a asfixia intra-parto, US-
TF morfoldgica normal e IR elevado no primeiro exame de
Doppler. Para o diagnéstico de asfixia intra-parto, foi con-
siderada a presenga de no minimo trés dos seguintes crité-
rios': anormalidades na cardiotocografia fetal, presenca de
liguido amnidtico meconial, evento agudo obstétrico, indi-
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ce de Apgar igual ou menor a seis no quinto minuto de vi-
da, acidose metabdlica em amostra de sangue arterial do RN
na primeira hora de vida, e evidéncia precoce de compro-
metimento sistémico (miocardico, renal e intestinal). Para a
classificacdo da EHI, foram utilizados os critérios de Sarnat
e Sarnat” para leve, moderada e grave; sé foram incluidos
os casos diagnosticados como leve e moderada. Todos os
RN diagnosticados como EHI grave foram excluidos por ra-
z0es diversas tais como: dano cerebral estrutural, infec¢do
neonatal, retardo do crescimento intra-uterino, e anoma-
lias congénitas, dentre outras. Avaliacdes do IR foram obti-
das até o sétimo més de vida com intervalos para o primeiro
exame, entre o sétimo e décimo-quarto dia de vida; segun-
do exame, entre o segundo e o terceiro més de vida; ter-
ceiro exame, entre o quinto e sexto més de vida e; quarto
exame, entre o sexto e o sétimo més de vida. Em 13 casos,
nao foi realizada a ultima avaliacdo devido a normalizacdo
dos valores de IR no exame anterior. Todos as avalia¢des fo-
ram realizadas pela fontanela anterior, em cortes coronais,
nas artérias cerebrais média direita (ACMD) e esquerda (AC-
ME), e em cortes sagitais para as artérias cerebral anterior
(ACA) e artéria basilar (AB). O aparelho de ultra-sonografia
utilizado foi da marca Toshiba, modelo Power Vision 6000,
com transdutor convexo com freqUiéncia de 3.5 MHz para o
Doppler. Todos os exames foram realizados por dois obser-
vadores, sendo que o IR foi selecionado e determinado au-
tomaticamente pelo aparelho de ultra-sonografia. Foram
considerados alterados os valores de IR iguais ou maiores
que 0,726 com desvio padrdo de 0,0573. Apds a alta dos RN
da Unidade de Tratamento Intensivo Neonatal, avalia¢des
clinicas mensais foram realizadas até um ano de idade pe-
lo método de avaliagcdo neurolégica de Amiel-Tison" e pe-
lo Teste de Desenvolvimento de Denver 11",

0 estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesqui-
sa do Hospital Universitario Pedro Ernesto da Universidade
do Estado do Rio de Janeiro, e o consentimento informado
foi obtido de todos os responsaveis pelos pacientes.

Os dados obtidos neste estudo foram analisados esta-
tisticamente pelo teste t de Student pareado, para compa-
racdo das médias dos valores de indice de resisténcia encon-
trados em cada uma das artérias avaliadas, no primeiro e no
terceiro exame. O nivel de significancia (valor alfa), escolhi-
do para o teste t foi igual a 0,05.

RESULTADOS

Dentre os 20 RN incluidos no estudo, 13 RN apre-
sentaram EHI leve, e sete RN apresentaram EHI mo-
derada.

Em relacdo ao seguimento do IR, dos 20 RN, todos
fizeram o segundo exame, 18 fizeram o terceiro exa-
me, e somente sete lactentes realizaram quatro exa-
mes. Houve um lactente com IR anormal no terceiro
exame que nao pdode ser submetido ao quarto exame
devido ao pequeno orificio da fontanela anterior.

Na Tabela 1, encontram-se a média, a mediana e o
desvio-padrao dos valores de IR observados nos qua-
tro exames seriados nas artérias basilar, cerebral ante-
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Tabela 1. Médias e medianas de indice de resisténcia nas artérias cerebrais.

IR
1° exame 2° exame 3° exame 4° exame

Média AB 0,792 0,714 0,671 0,611
Mediana AB 0,79 0,7 0,66 0,61

DP AB 0,053 0,079 0,078 0,056
Média ACA 0,804 0,738 0,677 0,608
Mediana ACA 0,8 0,725 0,675 0,58

DP ACA 0,039 0,086 0,084 0,065
Média ACMD 0,805 0,764 0,701 0,627
Mediana ACMD 0,815 0,765 0,705 0,61

DP ACMD 0,055 0,078 0,052 0,069
Média ACME 0,806 0,754 0,725 0,655
Mediana ACME 0,805 0,755 0,71 0,65
DP ACME 0,055 0,075 0,062 0,061

IR, indice de resisténcia; AB, artéria basilar; ACA, artéria cerebral anterior; ACMD, artéria cerebral média direi-
ta; ACME, artéria cerebral média esquerda; DP, desvio-padrao.

Tabela 2. Teste t para diferenca de médias entre o 1° e 0 3° exame.

AB ACA ACMD ACME
Diferenca de médias (IR) 0,13 0,12 0,1 0,08
IC 95% 0,12 0,17 0,08 2 0,16 0,07 @ 0,13 0,05a 0,11
Valor p 0,0000001 0,000001 0,000003 0,000044

IR, indice de resisténcia; AB, artéria basilar; ACA artéria cerebral anterior; ACMD, artéria cerebral média direita; ACME, artéria cerebral

média esquerda; IC 95%, intervalo de confianca de 95%.

Tabela 3. Alteracées clinicas neuroldgicas nos periodos de exame de Doppler.

1° exame 2° exame 3° exame

Amiel-Tison anormal

Numero de criancas 15 6 3

Porcentagem 75% 30% 15%

IC 95% 50,9% a 91,3% 11,9% a 54,3% 3,4% a39,6%
Denver Il anormal

Numero de criancas 7 2 o

Porcentagem 35% 10%

1IC 95% 15,4% a 59,2% 1,2% a 31,7%
Total de criangas 20 20 20

IC 95%, intervalo de confianca de 95%.

rior, cerebral média direita, e cerebral média esquer-
da nos 20 pacientes. A Figura 1 representa o compor-
tamento dos valores de IR em cada paciente, ao longo
do tempo, na artéria basilar; nas outras trés artérias
o comportamento dos valores de IR foi semelhante.
Foi observada uma diminuicdo dos valores de IR em
relacdo ao tempo pelo teste t de Student. Nas quatro
artérias analisadas, houve diferenca estatisticamente
significativa entre os valores de IR do primeiro e do
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terceiro exame, com valor p menor que 0,0001, COMO
demonstrado na Tabela 2.

Em relacdo a avaliagdo do neurodesenvolvimen-
to, a Tabela 3 mostra o nimero e o percentual de lac-
tentes com altera¢des na avaliacdo de Amiel-Tison, e
com atraso no desenvolvimento pelo teste de Denver
Il, para cada um dos trés primeiros exames de Dop-
pler. Segundo a avaliacdo de Amiel-Tison, 15 lacten-
tes foram classificados como portadores de anormali-
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Fig 1. Valores de indice de resisténcia na artéria basilar.
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Fig 2. Médias de indlice de resisténcia nas ar-
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térias cerebrais nos quatro exames, e a pro-
porcdo de lactentes com avaliag6es clinicas
neuroldgicas normais. a. cerebral anterior,
artéria cerebral anterior; a.c. média direita,
artéria cerebral média direita; a.c. média

esquerda, artéria cerebral média esquerda.

dades transitdrias, nove destas com normalizacdo ao
final do primeiro trimestre (época do segundo exa-
me de Doppler), trés com normaliza¢do no segundo
trimestre (época do terceiro exame de Doppler), e
trés com normalizacdo no terceiro trimestre (época
de realizacdo do quarto exame de Doppler). Segun-
do o teste de Denver II, sete lactentes apresentaram
atraso no desenvolvimento no primeiro trimestre (es-
tes também apresentaram alteracdes na avaliacdo de
Amiel-Tison no mesmo periodo); no segundo trimes-
tre, somente dois destes lactentes ainda apresenta-
ram sinais de atraso no desenvolvimento; no terceiro
trimestre todos os lactentes apresentaram desenvol-
vimento adequado para a idade.

A Figura 2 ilustra a comparac¢do no decorrer do

tempo entre a propor¢do de lactentes com avalia¢cdes
de Amiel-Tison e de Denver Il normais, e os valores
das médias de IR nas quatro artérias analisadas. No-
ta-se no Grafico que a medida que os valores de mé-
dias de IR diminuem no segundo, terceiro e quarto
exames, a proporcao de lactentes com avalia¢des cli-
nicas normais aumenta.

DISCUSSAO

Varios estudos sobre a dopplerfluxometria pela
ultra-sonografia transfontanela em recém-nascidos
tém sido realizados, demonstrando um declinio fisio-
l6gico progressivo do IR com a idade cronolégica®, e
altera¢des dos valores de IR em condi¢des patoldgicas,
como por exemplo na hipéxia”?:. Porém este pare-
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ce ser o primeiro estudo utilizando isoladamente o
IR como possivel exame de seguimento, no primeiro
ano de vida, para o prognéstico neurolégico em RN
a termo com EHI leve ou moderada e com USTF mor-
folégica normal.

Em estudos correlatos utilizando o Doppler trans-
fontanela para a avaliacdo da EHl em RN a termo,
ndo foram excluidos RN com alteracdes morfolégi-
cas detectadas pela USTF7*3. Observaram diminuicao
dos valores de IR em RN com EHI grave ou modera-
da, associando os valores menores ou iguais a 0,55,
no periodo de seis horas a cinco dias de vida, a um
pior progndstico como morte no periodo neonatal e
disfuncdo neuroldgica grave a longo prazo. Outros
estudos incluiram RN com outras enfermidades além
da asfixia intra-parto® .

Dos 20 RN incluidos neste estudo, 15 apresentaram
anormalidades transitérias na avaliagdo neurolégica e
no desenvolvimento, com normaliza¢éo a partir do fi-
nal do segundo trimestre de vida. A evolu¢édo do neu-
rodesenvolvimento no final do primeiro ano de vida
foi adequada para a idade em todos os pacientes, o
que estad de acordo com outros relatos na literatura
que destacaram a boa evolucdo dos casos de EHI leve
e moderada em paises desenvolvidos**, no entanto
sem a correlacdo com um exame de avaliacao vascular
como o Doppler.

Neste estudo pode-se determinar graficamente
a relacdo entre o comportamento vascular arterial
cerebral e o neurodesenvolvimento, e foi observado
o declinio dos valores de médias de IR ao longo do
tempo, associado a normaliza¢do da avaliacdo clinica.
Houve concordancia, em relacdo ao tempo, entre os
comportamentos do IR e do neurodesenvolvimento
até o primeiro ano de vida em RN com EHI leve a mo-
derada. O seguimento deste grupo de pacientes sera
necessario para avaliacdo de altera¢cdes mais sutis a
longo prazo.

Nao foi possivel ainda se estabelecer uma relacdo
estatisticamente significativa entre o IR e o neurode-
senvolvimento, devido ao numero reduzido de pa-
cientes, em conseqéncia aos rigorosos critérios de
inclusdo. Estudos posteriores serdo necessarios para
a defini¢do do valor preditivo do Doppler transfonta-
nela no prognéstico de RN a termo com asfixia intra-
parto e EHI.
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