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A lesdo cerebral no recém-nascido (RN) pré-termo consiste de multiplas lesdes
principalmente a hemorragia intraventricular (HIV), o hidrocéfalo pos-hemorragico e a
leucomalacia periventricular (LPV). O ultrassom (US) ¢ a técnica de imagem cerebral
mais comumente usada na UTI Neonatal na detec¢do destas lesdes, pelas razdes ja
expostas. . Todas estas lesdes sdo preditoras fortes para o desenvolvimento de paralisia
cerebral e severa deficiéncia cognitiva. A LPV parece ser o mais importante
determinante da morbilidade nos RN sobreviventes < 1500g (em torno de 10% destes
RN apresentam paralisia cerebral e 50% apresentam déficits cognitivos e
comportamentais posteriormente). As lesdes necroticas focais profundas da LPV na
substancia branca correlacionam-se bem com a paralisia cerebral, enquanto que os
déficits cognitivos e comportamentais podem estar relacionados a injuria mais difusa.

No entanto, a sensibilidade do US para detectar lesdo sutil ndo cistica na
substancia branca ¢ atualmente discutida porque:

- conceito atual de LPV deve incluir ndo somente as lesOes cisticas, mas também o
envolvimento mais difuso da substancia branca central.

- a lesdo necrotica evoluindo para cistos, rapidamente identificado pelo ultrassom,
ndo ¢ a principal caracteristica da lesdo da substancia branca.

No estudo de Inder et al com 96 RN pré-termos (idade gestacional média de 27
sem) com a realizagdo da RM quando a termo, a LPV cistica esteve presente em
somente 4% (4/96) e 14% (14/96) tiveram achados ndo cisticos de lesdo na substancia
branca.. Maalouf et al, realizando a RM a termo de RN <30 semanas, ndo detectaram
injaria cistica na substincia branca ao passo que, 79% (25/32) destes RN a termo
apresentaram lesao na substancia branca ndo cistica.

No entanto Volpe continua usando o termo leucomalécia periventricular para
incluir tanto o componente focal ou o difuso ou ambos.

Devido a baixa freqiliéncia do encontro de lesdes cisticas na substancia branca no
moderno cuidados intensivo, a atengdo volta-se para RM, com o encontro muito mais
freqiiente de anormalidade difusa na substancia branca, principalmente nos RN pré-
termos extremos (<26 semanas). No estudo de Inder et al, a lesdo ndo cistica da
substancia branca foi mais comum que a lesdo cistica. O RN com idade gestacional < 26
semanas exibiu, quando a termo, um padrdo Unico de lesdo na substincia branca e
anormalidade na substancia cinzenta: a primeira caracterizada pela ventriculomegalia e
grande reducdo do volume da substancia branca, sem lesdo cistica e a ultima, pelo
marcado aumento do espac¢o subaracnéide ¢ imaturo desenvolvimento giral (estes
achados estiveram presentes em 10 de 11 RN). Em contraste com os pré-termos mais
velhos, estes pré-termos extremos nao apresentaram lesdo cistica. Esta diferenca no
padrio de anormalidades na lesdo da substancia branca pode estar relacionada a
vulnerabilidade, dependendo da maturagdo, do desenvolvimento dos oligodendrocitos.




A comparagdo entre US craniano e a RM cerebral foi realizada em varias coortes
de RN pré-termos. O estudo de Woodward et al compararam os valores preditivos dos
achados da RM com os achados derivados da US cerebral, que ¢ usualmente usado na
prediccdo do risco de neurodesenvolvimento (167 RN abaixo de 30 semanas).. Os
autores demonstraram que as anormalidades detectadas pela RM no RN equivalente a
termo foram significativamente melhores preditores de neurodesensolvimento adverso
aos 2 anos em relagdo aos achados da US. Com esta informacdo, levantoou-se a
questdo: a RM a termo deveria ser realizada em todo RN pré-termo extremo? No
entanto, neste estudo, os US foram realizados somente nas primeiras 6 semanas de vida
e nao em paralelo com a RM a termo.

Maalouf et al compararam os achados do US craniano e os achados da RM
realizados entre o nascimento € o termo em 32 RN cm idade gestacional média de 27
semanas ¢ peso médio ao nascer de 918 g. Os autores relataram boa acuracia do US na
prediccdo da hemorragia intraventricular e infarto hemorragico na RM, o que ndo
ocorreu com outros achados, como leve a moderada ecogenicidade da substincia
branca. No entanto, leve, moderada e severa ecogenicidade da substancia branca com
mais de 7 dias teve melhor probabilidade preditiva de alteragdes na RM a termo.
Vejamos exemplos a seguir (figuras 10.1.1; 10.2.1; 10.2.2; 10.3; 10.4).

Fig.10.1. Infarto hemorrdgico periventricular em um RN de 610g com idade
gestacional de 24 semanas: tanto na RM (A) como no US realizado no plano coronal
(B) observamos a hemorragia intraventricular com o infarto hemorrdgico
periventricular bilateral assim como sangue no 3° ventriculo (setas) (Maalouf)



Fig.10.2.1. Hemorragia na ganglia basal em um RN de 1012g com 5 dias de
vida: tanto na RM (A) como no US cerebral no plano coronal (B) e no plano sagital
(C). Na RM, sinal de alta intensidade na cabeca do nucleo caudado direito (seta
longa) e no nucleo lentiforme bilateral (seta curta). O US mostra ecogenicidade da
ganglia basal envolvendo a cabega do nucleo caudado direito (seta longa) e o nucleo
lentiforme bilateral (seta curta) (Maalouf)

Fig.10.2.2. RN de 1150g, 28 semanas. Moderada ecogenicidade
periventricular posterior no US no plano sagital (B,C), mas no entanto RM normal
(A) (Maalouf)



Fig.10.3. Hiperecogenicidade periventricular (setas) no US no plano coronal

(C) e plano sagital(,D) e sinal de alta intensidade na RM (setas) no plano transverso
no centro semi-oval em (A) e a nivel ventricular posterior em (B) .RN com 1120g,

27semanas. As imagens foram obtidas na idade gestacional de 38 semanas (Maalouf)

Fig.10.4. RN de 530g ao nascer .Ecogenicidade normal com dilatagdo
biventricular ao US no plano coronal em (B) e no plano sagital em (C). A RM
realizada a termo (idade gestacional pos-concepg¢io de 44 semanas) mostrou
dilatacdo biventricular e sinal de alta intensidade na substincia branca (setas)
(Maalouf)

Inder et al relataram baixa sensibilidade (26%) e baixo valor preditivo (36%) na
deteccdo de lesdo ndo cistica na RM realizada a termo para a hiperecogenicidade



acima de 7 dias. No entanto lesdes cisticas identificadas pelo US também o foram pela
RM (figuras 10.5 e 10.6).
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Fig.10.5. US normal em (A) no plano coronal. Em (B) US no plano coronal
mostrando hiperecogenicidade periventricular (seta). Em (C) US no plano coronal
mostrando lesoes cisticas (seta) (leucomaldcia multicistica) (Inder)

Fig. 10.6. Em (A), RM normal. Em (B) RM mostrando sinal de alta intensidade
anormal (seta). Em (C) RM mostrando extensivo sinal de alta intensidade anormal
(seta). Em (D), RM mostrando alteracdo cistica (seta) (Inder)

O seguinte exemplo mostra a boa comparacao entre o0 US ¢ a RM para severa
anormalidade na substincia branca: recém-nascido de 28 semanas, com peso de



1440g ao nascer que apresentou extenso infarto hemorragico periventricular a direita
com evolucdo (enorme cisto porencefalico comunicando com o ventriculo). Tanto o US
como a RM detectaram imagens semelhantes (figura 10.7).
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Fig.10.7 (vide texto)

No estudo de Leijser et al, envolvendo 110 RN pré-termos <32 semanas,
comparando US seriado (média de 8) e US a termo juntamente com a RM, o valor
preditivo positivo foi alto para severas anormalidades na substancia branca, mas menor
para leve a moderada anormalidades . Os autores sugerem RM a termo para a detecg¢ao
confidvel de lesdo na substancia branca.

Embora a RM possa revelar anormalidades no cérebro de uma forma mais
florida, segundo Daneman et al, o US permanece como uma modalidade de extremo
valor na avaliagdo do cérebro do RN pré-termo quando a termo. Muitos estudos
comparando US com RM foram realizados em equipamentos velhos, tornando assim
necessario a realizacdo de mais estudos prospectivos comparando ambas as
modalidades.

Epelman et al demonstraram que o US ¢ uma modalidade muito efetiva nos RN
com sindrome hipoxico-isquémica do que sugere a literatura e permanece como uma
modalidade excelente para os RN criticamente doentes para serem transportados para a
realizacdo da RM. Embora o ideal seja que todos as criangas com encefalopatia neonatal
sejam avaliadas pela RM, o uso do US de alta qualidade ¢ muito sensivel na detecc¢do de
lesdes e frequentemente ¢ a unica modalidade disponivel durante a avaliagdo inicial
destes pacientes.

A RM ¢ uma esta técnica cara ¢ necessita do transporte ao aparelho, além da
necessidade da sedag@o e ndo se encontra disponivel na maioria dos Hospitais. . Entao,
seria util que o RN de alto risco realizasse os US cerebral para a subseqiiente
ressonancia magnética. A ultrassonografia cerebral ¢ um exame de baixo custo, de facil
execucdo, podendo ser realizado logo ap6s o nascimento, a beira do leito e repetido
quantas vezes for necessario sem riscos ao paciente que se encontra na fase aguda da
doenca.



Nos ultimos anos, varios estudos forram publicados mostrando que somente 40-
50% das criancas com paralisia cerebral (PC) tiveram lesdes no US cerebral realizado
no periodo neonatal. Esta informacdo pode levar a uma diminui¢do do US cerebral no
periodo neonatal. Se somente 1 ou 2 US foram feitos durante as primeiras 2 semanas, a
detecgdo dos cistos é menos sensivel e casos ndo esperados de PC podem ocorrer. Com
a realizacdo do US cerebral logo que possivel apds a admissdo, no minimo uma por
semana até a alta para o Hospital de origem e novamente com 40 semanas de idade pos-
concepgdo, aumenta a predicdo de achados anormais na substidncia branca
periventricular. Usando o US seqiiencial de alta resolugdo até a alta e repetida com 40
semanas de idade pds-concepgao, de Vries et al (2004) detectaram anormalidades
maiores no US em 79% das criancas que desenvolveram PC durante a infiancia.
Quase 1/3 (29%) das criancas <=32 semanas que desenvolveram PC apds ter
apresentado alteracdes maiores nos US nio teriam sido diagnosticadas se o US
tivesse sido restrito nas primeiras 4 semanas de vida. Os resultados do estudo de
Vries et al mostram que o diagnéstico de leucomaldcia periventricular cistica pode
semente ser realizado se 0 RN foi submetido ao US também com 36 a 40 semanas de
idade pés-concepcio

A principal explicagdo para as diferencgas entre os resultados deste estudo e os
resultados dos estudos publicados anteriormente que mostraram que somente 40% das
criancas com PC tiveram alteragdes no US, parece ser o nimero de ecografias
realizadas apés o periodo de 4 semanas de vida. E provavel que muitos dos RN
envolvidos em outros estudos ndo foram submetidos a US por um tempo suficiente
devido a alta precoce ou devido a ndo realizacdo de outros US porque o inicial foi
normal. De Vries et al expressam preocupagao a respeito de recomendagdes publicadas
em dois estudos recentes. Um estudo sugere que ndo ha necessidade de repetir a US
quando 2 US com intervalo de 7 dias mostraram-se normal. No entanto, mais do que a
metade das criangas (100/987) tinha o primeiro US normal e um segundo US ndo foi
realizado e ndo ha dados do follow-up. A Academia Americana de Neurologia e o
Comité de Praticas da Sociedade de Neurologia Infantil recomendam que os RN sejam
submetidos a US com 7 a 14 dias de vida e NOVAMENTE na idade gestacional pos-
concepc¢io de 36 a 40 semanas.

Usando o US seqliencial de alta resolucdo até a alta e repetido com 40 semanas
de idade pos-concepcdo, anormalidades maiores na US foram detectadas em 79%
das criancas que desenvolveram PC durante a infancia.

No moderno tratamento intensivo, a leucomalacia cistica, identificada ao
ultrassom, ¢ um achado muito incomum, principalmente nos RN abaixo de 26 semanas.
Assim, a lesdo difusa da substancia branca (melhor detectada com a RM) ¢ mais comum
que a lesdo cistica (esta muito bem detectada pelo US). O US detecta muito bem a
ventriculomegalia ¢ esta, segundo Dammann e Leviton, é melhor vista como uma
forma de lesdo da substiancia branca. Como ja foi referido (capitulo V, Hidrocefalia
Fetal e Neonatal), a ventriculomegalia secundaria a redu¢do do volume da substancia
branca, sugere um profundo efeito no padrao e nivel da conectividade cortico-cortical e
cortico-fugal. Os estudos clinicos informam que estas criangas com ventriculomegalia
sofrem nao somente anormalidades nos testes de resposta evocada visual, como também
no desempenho motor visual. Na coorte de RN com leucomalécia no estudo de Pierrat
et al a ventriculomegalia foi um bom predictor de paralisia cerebral (29 de 30 RN com
ventriculomegalia ao redor do termo desenvolveram paralisia cerebral).

Segundo Dammann e Leviton, quatro dos cinco componentes do escore da
substancia branca analisados pela ressonancia magnética do estudo de Woodward et al
(a natureza e¢ a extensdo do sinal de anormalidade na substancia branca, a perda do



volume da substincia branca periventricular, a extensdo de qualquer anormalidade
cistica, dilatagdo ventricular e o espessamento do corpo caloso), podem ser avaliados
pelo US cerebral. Somente um componente, a natureza e a extensio das
anormalidades da substincia branca requerem a ressondncia magnética (a
informagdo prognostica deste achado permanece incerta e necessita de mais estudos).

Embora ndo deva constituir rotina a realizagdo da ressonincia magnética em
todos os RN pré-termos extremos na 40% semana na estratificagdo de risco, quando
possivel, realizd-la neste periodo nos RN pré-termos extremos quando a
ventriculomegalia persiste ou aumenta.

Recentemente Hosrch et al compararam o US craniano e a RM convencional
realizada no mesmo dia quando o RN estava a termo, em uma coorte de recém-nascidos
pré-termos extremos. (abaixo de 27 semanas) para determinar de RN com US
completamente normal tinham anormalidades na RM significantemente clinicas.

Em 72 RN com idade gestacional média de 25sem e peso médio de 849g, foram
realizados no mesmo dia o US ¢ a RM na idade gestacional pds-concepcio de 38-42
semanas. Entre as criangas com US normal (n=28, 39%) nenhuma teve moderada ou
severa anormalidades na substincia branca ou cinzenta na RM. Todas as criangas com
anormalidades severas (leucomalacia cistica, infarto hemorragico periventricular, severa
ventriculomegalia-n=3, 3,4%) todas foram também identificadas como severas na RM.
As criangas com US normal a termo também apresentaram RM normal ou somente
leves anormalidades na RM a termo (figura 10.8). Em 4 criancas a RM diagnosticou
hemorragia cerebelar (nenhuma das hemorragias cerebelares foram diagnosticadas
usando o US via fontanela anterior).

Painel 1

Painel 3

Fig.10.8. Representacdo das imagens das criangas com severas anormalidades
cerebrais. No Painel um: em (4) RM no plano coronal e em (B) e (C), US no plano
coronal mostrando imagens de uma crianca com hidrocéfalo pos-hemorragico
(setas) com derivagdo e cistos periventriculares(setas). No Painel 2: RM no plano
sagital (A) e US no plano sagital em (B) mostrando imagens de uma crianca com



grande cisto porencefilico (setas) apds extensivo infarto hemorrdgico periventricular
e com perda de substincia branca e cinzenta. No Painel 3:RM no plano coronal em
(A) e US no plano coronal em (B) mostrando imagens de uma crianca com defeito
cistico (setas) apos infarto hemorrdgico periventricular (Horsch)

Os dois principais achados do estudo de Horsch et al foram:

-as criancas ex-pré-termos extremos com US normal a termo também tinha RM
normal a termo (64%) ou somente leves (36%) anormalidades na substiancia
branca na RM. Portanto, nenhuma crianca com US normal acinzenta na RM.
termo apresentou moderada a severa anormalidades na substincia branca ou
cinzenta

-todas as criancas com severas anormal ides ao US a termo também apresentaram
severas anormalidades na RM a termo

Os autores Woodward et al e Mirmiran et al relataram que a RM ¢ superior ao
US em predizer o desenvolvimento neurocomportamental aos 2 anos. No estudo de
Mirmiram et al, tanto o US como a RM tiveram alta especificidade na predic¢dao da
paralisia cerebral. No entanto, estes autores ndo realizaram US sequenciais (nenhum US
depois de 6 semanas), como De Vries et al (semanal do nascimento ao termo). Assim,
Horsch et al discutem a afirmagdo que a RM ¢ superior ao US seqiiencial do
nascimento ao termo.

Com estes resultados, Horsch et al sugerem que a RM a termo adiciona
informagdo de relevancia clinicamente marginal nas criangas que apresentam US
normal a termo. Assim, o US pode identificar as criancas de risco para severa
desabilidade e com isto, reduzir o nimero de ressonancias magnéticas.

Segundo O’Shea et al, a ressonincia magnética detecta muito melhor a lesao
difusa da substancia branca, podendo as vezes nao ser detectado pelo ultrassom. No
entanto, por volta de 50%dos RN que desenvolveram paralisia cerebral tiveram
alteragdes no ultrassom craniano.  Os clinicos podem usar o os marcadores da lesdo
da substancia branca identificados pelo ultrassom craniano (ventriculomegalia,
ecodensidade, ecoluscéncia) como preditores de atraso do desenvolvimento. As criangas
com estes marcadores deveriam ser submetidas a intervengdes precoces para minimizar
o impacto ruim no desenvolvimento.

A seguir, a evidéncia a luz da ressonancia magnética das alteragdes cerebrais em
um RN de 27 semanas, com peso ao nascer de 980g que desenvolveu hemorragia
intraventricular grau III. A dilatag¢do ventricular foi acompanhada por n6s. Com 2 meses
os ventriculos direito e esquerdo mediam, respectivamente 4,7mm e 8,3mm,
respectivamente. (figuras 10.9). Com 3 meses, estes valores passaram para 5,0mm e
11,3mm. Com 5 meses os valores foram 5,5mm e 13,0mm (figura 10.10). A
ressonancia magnética aos 5 meses de idade (47 semanas pos-concep¢do ou 7 semanas
de idade gestacional corrigida) revelou reducdo volumétrica do hemisfério cerebral
esquerdo, especialmente dos ganglios basais e da substancia branca com conseqiiente
dilatacdo compensatoria do ventriculo esquerdo. Ainda ha atrofia do trato cortico-
espinhal traduzida por hemiatrofia esquerda das estruturas do tronco cerebral (ponte,
mesencéfalo e bulbo), afilamento do corpo caloso. Em conclusdo: seqiiela de insulto
isquémico no hemisfério cerebral esquerdo, hemiatrofia cerebral esquerda, leucomalacia
periventricular esquerda degeneracdo walleriana a esquerda, comprometimento das
fibras de associacdo, com atrofia do corpo caloso, ndo hé sinais de hidrocefalia (figura
10.11).



Fig.10.9. Recém-nascido de 27 semanas, 980g que desenvolveu hemorragia
intraventricular grau I11. US no plano sagital em (4) mostrando o ventriculo
direito e em (B), o ventriculo esquerdo aos 2 meses, medindo, respectivamente

4,7mm e 8.3 mm (Margotto)

Fig. 10.10. Recém-nascido da figura 5.14 aos 3 meses. US no plano sagital em
(A) do ventriculo direto e em (B) ventriculo esquerdo medindo, respectivamente
S.mm e 11.3 mm. Em (C) US no plano coronal e sagital aos 5 meses (ventriculos

direito e esquerdo medindo, respectivamente 5,5mm e 13mm)(Margotto)



Fig.10.11. Recém-nascido da figura 5.14 aos 5 meses (47 semanas pos-
concepc¢do).Ressondncia magnética mostrando reducdo volumétrica do hemisfério
cerebral esquerdo, especialmente dos gdanglios basais e da substincia branca com

consegqiiente dilatacdo compensatoria do ventriculo esquerdo (setas em C),
afilamento do corpo caloso (seta) em (A), degeneragdo walleriana (seta) em
(B).Em resumo: hemiatrofia cerebral esquerda, leucomaldcia periventricular
esquerda degeneracdo walleriana a esquerda, comprometimento das fibras de
associagdo, com atrofia do corpo caloso (Margotto)
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