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Frequéncia de hemorragia peri-intraventricular e seus fatores

associados em recém-nascidos prematuros

Frequency of peri-intraventricular hemorrhage and its associated factors in premature
newborns

Evelyn Arrais Guzman', José Ricardo Dias Bertagnon?, Yara Juliano®

RESUMO

Objetivo: Identificar a frequéncia de hemorragia peri-intraventricular
e levantar seus fatores associados em recém-nascidos prematuros.
Métodos: Realizou-se um estudo transversal com levantamento
de prontudrios de recém-nascidos prematuros que realizaram
ultrassonografia transfontanelar no ano de 2007 em um hospital da
periferia da zona sul da cidade de Sao Paulo. Resultades: Foram
encontradas frequéncia de 50% entre os recém-nascidos prematuros
que realizaram ultrassonografia transfontanelar e frequéncia de
15,35% dentre todos os recém-nascidos prematuros nesse hospital no
ano de 2007. Observaram-se, como fatores associados a hemorragia
intracraniana estatisticamente significativos, idade gestacional
menor que 32 semanas, auséncia de assisténcia ao pré-natal,
necessidade de ventilagdo mecénica invasiva, infecgao, infuséo de
derivados sanguineos, doenga de membranas hialinas, hiponatremia
e hiperglicemia. Conclusoes: A frequéncia de hemorragia peri-
intraventricular foi de 50% nos pacientes de risco e de 15,35% entre
todos os recém-nascidos prematuros e seus fatores associados foram
idade gestacional menor que 32 semanas, auséncia de assisténcia
ao pré-natal, necessidade de ventilagdo mecanica invasiva, infecgéo,
infusdo de derivados sanguineos, doenca de membranas hialinas,
hiponatremia e hiperglicemia.

Descritores: Hemorragias intracranianas/epidemiologia; Fatores de
risco; Prematuro; Ultrassonografia; Respiragao artificial

ABSTRACT

Objective: To identify the frequency of intracranial hemorrhage and
its associated factors in premature newborns. Methods: A cross-
sectional study based on a survey of medical records of premature
neonates submitted to transfontanellar ultrasound at a hospital
located in a southern neighborhood of the city of S&o Paulo, in 2007.
Results: A 50% rate of intracranial hemorrhage was found among

premature newborns submitted to transfontanellar ultrasound, and
15.35% among all premature babies born in this hospital in 2007. The
statistically significant factors associated to intracranial hemorrhage
were gestational age less than 32 weeks, absence of prenatal care,
invasive mechanical ventilation, infection, blood transfusion, hyaline
membrane disease, hyponatremia and hyperglycemia. Conclusions:
The frequency of peri-intraventricular hemorrhage was 50% in patients
atrisk and 15.35% among all premature babies; the associated factors
were gestational age less than 32 weeks, absence of prenatal care,
need of invasive mechanical ventilation, infection, blood transfusion,
hyaline membrane disease, hyponatremia and hyperglycemia.

Keywords: Intracranial hemorrhages/epidemiology; Risk factors;
Infant, premature; Ultrasonography; Respiration, artificial

INTRODUCAO

A hemorragia peri-intraventricular (HPIV) representa
um grande problema em recém-nascidos prematuros,
dada sua frequéncia, gravidade e progndstico.

Estudos tém mostrado uma frequéncia de 13 a
29,8% em recém-nascidos com menos de 32 semanas
de idade gestacional (IG) e de até 44,68% dentre todos
os prematuros9.

A HPIV ocorre particularmente em recém-nascidos
prematuros, pois esses pacientes possuem a matriz ger-
minativa subependimadria, um tecido imaturo composto
por células germinativas, localizado na regiao subepen-
dimaria dos cornos anteriores dos ventriculos laterais.
Esse tecido € ricamente vascularizado e seus vasos sao
de finas paredes, estando sujeitos a lesao por alteragoes
no fluxo sanguineo cerebral. O sangramento pode ficar
restrito a essa regiao, ou romper a parede ependima-
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ria e cair no ventriculo lateral. A matriz germinativa
subependimaria ndo é encontrada em recém-nascidos
a termo, pois as células germinativas que a compoem
migram para regioes mais superficiais do encéfalo com
a maturagao do feto->79,

Varios fatores de risco sao associados a HPIV, como
baixa IG, baixo peso de nascimento, falta de adminis-
tracdo pré-natal de corticoides, via de parto vaginal,
baixo indice de Apgar de primeiro e quinto minuto,
necessidade de ventilagio mecanica, administragao
de derivados sanguineos, presencga de sépsis neonatal,
hipotensao, apneia, pneumotdrax, doenca da mem-
brana hialina, persisténcia do canal arterial, acidose,
hipercapnia, uso de bicarbonato, dopamina, surfactan-
te, cateterismo umbilical e altos nimeros de aspiracao
endotraqueal @+1011),

Na maioria dos casos, a HPIV ocorre nos primei-
ros dias de vida do recém-nascido, e o quadro clinico
depende da gravidade da hemorragia. Papile, em 1978,
classificou a HPIV em 4 graus, sendo grau I: hemorra-
gia na matriz germinativa; grau II: hemorragia intraven-
tricular; grau III: hemorragia intraventricular com dila-
tacao ventricular; grau IV: hemorragia intraparenqui-
matosa e intraventricular. Os graus I e I, via de regra,
sao subclinicos, e nos graus III e IV ocorre o compro-
metimento abrupto do estado geral do recém-nascido,
anemia aguda, abaulamento da fontanela bregmaética,
crises convulsivas, tendo como principal complicagao a
hidrocefalia®. Como a HPIV pode evoluir de graus me-
nores para maiores, destaca-se a importancia do diag-
nostico precoce, mesmo em recém-nascidos prematu-
ros com a doenga subclinica®?.

O método diagndstico mais utilizado tem sido a
ultrassonografia transfontanelar, mostrando-se efeti-
va para o diagndstico e seguimento desses pacientes.
Como vantagens, destacam-se a facilidade de manuseio
e de avaliagao, a mobilidade do aparelho e ser método
nao-invasivo!!>14.

A HPIV pode levar a graves consequéncias, como
dificuldades na aprendizagem, distarbios mentais, visu-
ais e auditivos, alteracao no desenvolvimento da lingua-
gem e do sistema motor, hidrocefalia (25%), paralisia
cerebral (66%) e alta mortalidade (30%)-.

OBJETIVO

O objetivo deste estudo foi identificar a frequéncia de
HPIV e seus fatores associados em recém-nascidos pre-
maturos.

METODOS

Ap6s aprovagio do Comité de Etica da Instituicio, teve
inicio um estudo transversal de levantamento de dados

einstein. 2010; 8(3 Pt 1):315-9

com base em prontudrios, junto ao servico de Arquivo
Meédico e Estatistica, de pacientes recém-nascidos pre-
maturos (n = 351/2.036 ou 17,2%). Foram selecionados
aqueles que realizaram ultrassonografia transfontanelar
no periodo de 19 de Janeiro a 31 de Dezembro do ano de
2007, de acordo com os registros no Setor de Ultrassono-
grafia, compondo amostra de 77 pacientes, excluindo-se
3 por falta de acesso ao prontuario, totalizando 74 pa-
cientes que constituiram a amostra.

Considerou-se prematuro o recém-nascido que nas-
ce antes de completar a 37* semana de IG, ou seja, até
36 semanas e 6 dias.

Foram considerados critérios de inclusao para o es-
tudo aqueles que, segundo rotina do Servigo, sao con-
siderados de risco para pesquisa de HPIV e indicam a
realizacdo de ultrassonografia transfontanelar: recém-
nascidos com IG < 32 semanas; recém-nascidos de 32
a 34 semanas de IG, com auséncia de pré-natal; uso de
corticoide pré-natal; ventilacao mecanica; anoxia gra-
ve; presenca de infeccdo; presenca de distirbio me-
tabdlico; e naqueles recém-nascidos prematuros com
mais de 34 semanas com anoxia grave que necessita-
ram de uso de ventilacao.

Para a coleta de dados, utilizou-se protocolo conten-
do as variaveis: IG (segundo Capurro ou novo método
de Ballard)">19; via de parto; género; administragao
pré-natal de corticoides; assisténcia ao pré-natal; peso
de nascimento, adotando a classificagdo de peso ao nas-
cimento em = 2.500 g, entre 1.501 e 2.500 g, entre 1.001 e
1.500 g, e < 1.000 g); classificac@o de peso por 1G (abaixo
do percentil 10 para a idade gestacional = pequeno para
a idade gestacional, PIG; entre percentil 10 e 90 = ade-
quado para idade gestacional, AIG); boletim de Apgar
de primeiro e quinto minuto; necessidade de ventilacao
mecanica invasiva (VMI); presenca de distirbio meta-
bolico (célcio sérico, sddio sérico e glicemia); infecciao
neonatal; administracao de derivados sanguineos; doen-
¢a da membrana hialina; sindrome do pulmao tmido;
displasia broncopulmonar; persisténcia do canal arterial;
retinopatia da prematuridade; enterocolite necrosante; e
osteopenia da prematuridade.

Para analise dos dados, utilizou-se o programa Epi Info
6.0, calculo do % e teste de Fisher, com nivel de significan-
ciap <0,05.

RESULTADOS

Foi estudada amostra de 74 pacientes, o que repre-
sentou 96,10% dos recém-nascidos prematuros de ris-
co. Destes, 41,9% eram do género masculino; 58,1%
tinham peso de nascimento entre 1.501 e 2.500 g;
27,0% tinham peso de nascimento entre 1.001 e 1.500
g; 10,8% tinham menos que 1.000 g; 32,4% apresenta-
vam IG menor que 32 semanas; 85,1% menor que 35
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semanas; 27,0% tinham auséncia de pré-natal; 12,2%
foram a dbito durante a permanéncia hospitalar; 31,1%
apresentaram-se pequenos para a IG; 60,8% nasceram
por parto vaginal; 66,2% ficaram em VMI e 9,5% rece-
beram corticoide no pré-natal.

Quatro pacientes tiveram nascimento domiciliar e nao
receberam nota de Apgar. Dentre os 70 restantes, 6,7%
apresentaram Apgar de primeiro minuto menor que 3; e
2,8% Apgar de quinto minuto menor que 5. Dos 74 pa-
cientes, 13,5% apresentaram hipoglicemia; 14,9% hipona-
tremia; 12,2% hiperglicemia; 8,1% hipocalcemia; 63,5%
infeccdo neonatal; 86,5% doenca da membrana hialina;
12,2% displasia broncopulmonar; 20,3% sindrome do pul-
mao umido; 16,2% persisténcia do canal arterial; 2,7% os-
teopenia da prematuridade; 6,7% enterocolite necrosante.
Dos 42 recém-nascidos prematuros em que foi realizado
exame de fundo de olho, 38,1% apresentaram retinopatia
da prematuridade (Tabela 1).

Tabela 1. Frequéncia de afecgdes na populagéo estudada (n = 74)

Afecgoes n F (%)
Apgar < 3 no primeiro minuto 5 6.7
Apgar < 5 no quinto minuto 2 2.8
Hipoglicemia 10 13,5
Hiponatremia " 14,9
Hiperglicemia 9 12,2
Hipocalcemia 6 8.1
Infeccao neonatal 47 64,5
DVH 64 86,5
DBP 9 12,2
SPU 15 20,3
PCA 12 16,2
0pPP 2 2.7
ECN 5 6.7
ROP 16 38,1
VMI 49 66,2

DMH: doenga da membrana hialina, DBP: displasia broncopulmonar, SPU: sindrome do pulmao timido,
PCA: persisténcia do canal arterial, OPP: osteopenia da prematuridade, ECN: enterocolite necrosante, ROP:
retinopatia da prematuridade, VMI: ventilagdo mecanica invasiva.

Dentre os 74 pacientes estudados, 37 apresentaram
HPIV (50%). Encontrou-se associacdo significativa
com HIPV em recém-nascidos prematuros que tiveram
necessidade de VMI, auséncia de pré-natal, presenga
de infeccao, infusido de derivados sanguineos, presenca
de doenga da membrana hialina, presenca de hipona-

Tabela 3. Presenca de HPIV segundo classificacdo de peso

tremia pelo teste do % (Tabela 2) e hiperglicemia pelo
teste exato de Fischer = 0,1405.

Tabela 2. Fatores associados a HIPV

Fatores associados a HIPV x2 Valor p
Necessidade de VMI 17,458 0,001
Auséncia de pré-natal 6,852 0,01
Presenca de infeccao 13,121 0,005
Infusao de derivados sanguineos 32,291 0,0005
Presenca de DMH 11,563 0,001
Presenca de hiponatremia 5,232 0,005

HPIV: hemorragia peri-intraventricular, VMI: ventilagdo mecanica invasiva, DMH: doenca da membrana hialina

Nao se observou associagdo da HPIV com o géne-
ro, o 6bito durante a permanéncia hospitalar, o fato de
ser PIG, a via de parto, o uso de corticoide pré-natal, o
boletim de Apgar de primeiro ou quinto minuto, a dis-
plasia broncopulmonar, a sindrome do pulméo umido,
a persisténcia do canal arterial, a osteopenia da prema-
turidade, a retinopatia da prematuridade, a presenca de
hipocalcemia e hipoglicemia.

De acordo com o peso de nascimento, nenhum
recém-nascido prematuro com peso > 2.500 g (n = 3)
apresentou HIPV. Apresentaram HPIV: 32,5% dos re-
cém-nascidos prematuros entre 1.501 e 2.500 g; 75,0%
entre 1.001 e 1.500 g; e 100% abaixo de 1.000 g. Compa-
rando a amostra a populacao de recém-nascidos prema-
turos vivos no hospital (n = 351), a presenga de HPIV
em recém-nascidos com peso de 1.501 a 2.500 g ocorreu
em 4,8%; entre 1.001 e 1.500 g em 27,0%; e abaixo de
1.000 g em 100,0% dos casos. Considerando-se os me-
nores que 1.500 g, em relacdo ao total de prematuros,
foi de 7,9% ou 28/351 (Tabela 3).

Em relacao a IG, 87,5% dos recém-nascidos me-
nores que 32 semanas deste estudo apresentaram
HPIV, frequéncia essa que apresentou diferenca es-
tatisticamente significativa (p < 0,0005) em relagao
aos prematuros com IG entre 32 e 37 semanas. Quan-
do comparados a populacao de todos os recém-nasci-
dos menores de 32 semanas nascidos no ano de 2007
no Hospital Geral do Grajau (n= 43), a frequéncia
foi de 48,8%. Entre recém-nascidos com 32 a 37 se-
manas de IG, 32% apresentaram HPIV, totalizando
uma frequéncia, dentre a populacao de prematuros,
de 15,3% (Tabela 4).

HPIV Frequéncia relativa de HPIV  Populagio total segundo faixas  Frequéncia relativa (%) entre
Peso (g) ————— Total de casos P o =
Sim Nio especifica/grupo (%) de peso os prematuros (n = 351)

> 2.500 0 3 3 0 1.685 0

1.501 a 2.500 14 29 43 325 289 48

1.001 a 1.500 15 5 20 75 54 27

< 1.000 8 0 8 100 8 100

Total 37 37 74 2.036 1.8

HPIV: hemorragia peri-intraventricular
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Tabela 4. HPIV por idade gestacional

HPIV

Frequéncia relativa de

Populagéo de recém-

16 Sim Nio Total HPIV especifica/grupo (%) nascidos prematuros Frequéncia (%)
< 32 semanas 21 3 24 87,5 43 48,83
32|-37semanas 16 34 50 32 198 8

Total 37 37 74 50 241 15,35

% = 19,980, p = 0,0005
IG: idade gestacional, HPIV: hemorragia peri-intraventricular

DISCUSSAO

A HPIV tem maior frequéncia quanto menor for a
IG, devido a imaturidade do sistema nervoso central,
e quanto menor for o peso. A populacio de recém-
nascidos prematuros foi elevada no hospital, no ano de
2007, sendo de se prever que o numero de HPIV nessa
populagao também fosse alto, o que efetivamente se ve-
rificou. Os estudos mostram uma frequéncia de 13,5 a
44.7% em menores que 37 semanas, 13,0 a 29,8% em
menores que 32 semanas e 13,5 a 43,0% em menores
que 1.500 g4*1317 " dados semelhantes aos observados
no presente estudo.

A auséncia de pré-natal se associou a HPIV, fato
que pode ser explicado por acarretar risco de parto pre-
maturo, infecgao perinatal e asfixia neonatal — afeccoes
ja correlacionadas a HPIV na literatura G10.

Ventilagdo mecanica, presenca de doenca da mem-
brana hialina, infeccao e distarbios metabdlicos, que se
mostraram associados a HIPV neste estudo, interferem
diretamente na génese da HIPV, pois determinam va-
sodilatacao e constricao repentinas levando a lesdo das
paredes vasculares da matriz subependiméria, dando
origem a HPIVUD,

O uso de derivados sanguineos, por sua vez, traduz a
gravidade do caso, e a anemia e a desidratacao se asso-
ciam a doenga, corroborando os dados encontrados no
presente estudo®¥.

Alguns achados, contudo, merecem consideragoes
especiais. Assim, o parto vaginal € tido como fator de
risco na literatura®®!®), mas no presente estudo nao se
manifestou como tal. O parto cirtirgico provavelmente
pode diminuir o agravo ao pré-termo e, em sendo este
hospital maternidade-escola de referéncia de risco, esse
fator provavelmente foi levado em conta na hora da de-
cisao do tipo de parto, o que implicou que a maioria dos
casos fosse submetida a cesariana e que o parto vaginal,
por ocorrer em pequeno nimero de casos, nao tivesse
mostrado associacao. Por outro lado, o recém-nascido
sem pré-natal cuja mae chega em periodo expulsivo
(parto vaginal) sendo de extremo baixo peso (menores
que 1.000 g) vai a 6bito muito precocemente, nao ha-
vendo tempo para diagnéstico da enfermidade®.

Nao foi encontrada associagdo com boletim Apgar
baixo e nem prote¢ao com administracao de corticoide
pré-natal. Esses fatos diferem dos descritos na litera-
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tura, mas o grande nimero de maes sem pré-natal e o
6bito precoce pelo extremo baixo peso em gestantes em
periodo expulsivo, associados a asfixia de parto e/ou in-
fecgao, podem ter mascarado a associagao2,

Esperava-se que a enterocolite necrosante e a dis-
plasia broncopulmonar se associassem a HPIV. A en-
terocolite necrosante, como qualquer outra infeccao,
¢é produtora de desidratagao e pela acao toxica, cau-
sadora de vasodilatacao, no entanto nao foi encon-
trada essa associacdo no presente estudo. Mas como
essa afeccao atinge recém-nascidos de qualquer peso,
estudos com maior nimero de casos sao sugeridos,
com discriminacgao do peso, para se verificar a ocor-
réncia de uma real associacdo. A displasia bronco-
pulmonar é doenga de prematuros sobreviventes de
doenca da membrana hialina e tem manifestacao tar-
dia, podendo ocorrer quando ja houvesse regressao
da HPIV, o que explicaria a falta de associacdo, pois
neste trabalho foi considerada a HPIV no momento
em que apareceuV.

CONCLUSAO

A HPIV em recém-nascidos prematuros deste estudo
foi encontrada em metade dos pacientes que realizaram
ultrassonografia transfontanelar segundo critérios de
risco. Observaram-se como fatores associados a HPIV
estatisticamente significativos: IG menor que 32 sema-
nas, auséncia de assisténcia ao pré-natal, necessidade
de VMI, presenga de infeccao, infusao de derivados
sanguineos, presenca de doenga da membrana hialina,
presenca de hiponatremia e hiperglicemia.

O rastreamento da HPIV mostrou-se mandatério
em populacao de risco.
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