Posicionamento elevado da cabeça na linha média de recém-nascidos de extremo baixo peso: efeitos sobre a função cardiopulmonar e a incidência de hemorragia periventricular-intraventricular

Elevated midline head positioning of extremely low birth weight infants: effects on cardiopulmonary function and the incidence of periventricular-intraventricular hemorrhage.
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A incidência de hemorragia periventricular/intraventricular (HPIV) em prematuros diminuiu ao longo dos últimos vários anos com o advento da administração pré-natal de esteróides e melhorias na assistência neonatal. Entretanto, a incidência de HPIV em bebês de extremo baixo peso ao nascer (EBPN) permanece alta. A incidência de HPIV é inversamente proporcional à idade gestacional e, portanto, o ônus das complicações relacionadas à HPIV, como paralisia cerebral, hidrocefalia, convulsões e incapacidade do desenvolvimento neurológico é maior nessa população de recém-nascidos de EBPN [1]. 
A patogênese da HPIV é multifatorial devido à vulnerabilidade intrínseca dos vasos da matriz germinativa cerebral imatura submetidos a alterações no fluxo sanguíneo cerebral [2]. A HPIV tem origem na matriz germinativa, uma área altamente vascularizada de células precursoras neuronais-gliais, mais proeminente no cérebro em desenvolvimento entre 22 e 32 semanas de gestação [1]. Independentemente da idade gestacional, 90% da HPIV ocorre nos primeiros 3 dias de vida [1]. Flutuações significativas no fluxo sanguíneo cerebral, aumentos na pressão venosa cerebral e a autorregulação prejudicada foi notificada no prematuros com síndrome do desconforto respiratório, o grupo de pacientes com maior risco de HPIV [3]. Procedimentos de rotina em recém-nascidos criticamente doentes, como ajuste do tubo endotraqueal, aspiração, reposicionamento da criança e até mudanças de fralda têm sido associados com grandes flutuações circulatórias cerebrais [4, 5].
As alterações associadas à posição no fluxo sanguíneo cerebral são aumentadas em bebês EBPN durante os primeiros dias de vida, enquanto em suporte respiratório, sugerindo autorregulação prejudicada [6–8]. O estudo Doppler antes e depois da rotação da cabeça demonstrou diminuição da velocidade do fluxo sanguíneo do seio sagital superior, aumento da pressão intracraniana [9, 10], bem como aumento do volume sangüíneo cerebral [6, 7] potencialmente colocando estresse nos vasos frágeis da matriz germinativa. Uma redução na pressão venosa cerebral tem sido associada a níveis elevados de posicionamento da cabeça da linha média, pensando ser o resultado de melhor drenagem hidrostática do cérebro [9-11]. Outros estudos mostraram melhora na oxigenação e eventos hipoxêmicos com posicionamento elevado da cabeça [12, 13].



O posicionamento elevado da cabeça na linha média de bebês prematuros foi incluído em pacotes publicados de prevenção nas Diretrizes de melhores práticas [14, 15]. No entanto, manobras de inclinação influenciam não só a hemodinâmica cerebral, mas também a frequência cardíaca, pressão arterial e mecânica da ventilação [16]. Uma diminuição na oxigenação cerebral regional tem sido documentada em prematuros durante o cuidado canguru usando espectroscopia no infravermelho próximo [17] e uma diminuição do débito cardíaco com um aumento simultâneo na resistência vascular sistêmica foi demonstrada em recém-nascidos pré-termo tardios na posição de bruços [18]. Estes últimos efeitos não foram extensivamente estudados em um estudo prospectivo randomizado.

O principal objetivo deste estudo foi determinar se:
  -manutenção de bebês com EBPN com a cabeça elevada na linha média -  posição ELEV- supine, bed elevated 30 degrees - posição supina, cama elevada 30 graus  

                                        Versus
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Objective: Changes in cerebrovascular hemodynamics associated with head position may be important in the pathogenesis
of periventricular-intraventricular hemorrhage (PIVH) in premature infants. This study evaluated the effect of elevated
midline head positioning on cardiopulmonary function and the incidence of PIVH.

Study design: ELBW infants were randomized to FLAT (flat, supine) or ELEV (supine, bed elevated 30 degrees) for 96 h.
Cardiopulmonary function, complications of prematurity, and the occurrence of PIVH were documented.

Results: Infants were randomized into FLAT (n = 90) and ELEV groups (n =90). No significant differences were seen in
the incidence of BPD or other respiratory complications. The ELEV group developed significantly fewer grade 4 hemor-
rhages (p =0.036) and survival to discharge was significantly higher in the ELEV group (p = 0.037).

Conclusions: Managing ELBW infants in an elevated midline head position for the first 4 days of life appears safe and may
decrease the likelihood of severe PIVH and improve survival.



 - posicionamento padrão da cabeça (FLAT -flat, supine - posição supina, plana) durante os primeiros 4 dias de vida 
                               -diminuiria a incidência do HPIV. 
O objetivo secundário do estudo foi determinar a segurança do posicionamento elevado da cabeça da linha média comparando os índices de função cardiopulmonar entre os dois grupos.

MÉTODOS
Para melhor detectar um efeito de mudança de posição na ocorrência da PIVH, somente bebês que poderiam ser randomizados e colocados em Posição FLAT ou ELEV e passar por um exame ultrassonográfico craniano de admissão (US) com quatro horas de nascimento foram incluídas no estudo por 96 horas. Bebês com anomalias congênitas foram excluídos. Foi obtido dos pais consentimento informado

Para a  manutenção da posição elevada da linha média os bebês de EBPN foram internados na  Terapia Intensiva Neonatal e colocados na posição supina na incubadora (incubadora Giraffe™, Ohmeda Medical, GE Healthcare, Chicago, Illinois) enquanto linhas umbilicais foram colocadas e radiografias obtidas. Os bebês foram randomizados usando uma tabela de randomização de blocos ao cuidado padrão (FLAT, supina / com giro da cabeça 90 graus para a direita ou para a esquerda a cada 4 horas) ou posição de estudo (ELEV, supina, elevação da cabeça / corpo 30 graus acima do horizontal com a cabeça mantida na linha média) para o primeiros 4 dias de vida. Após o quarto dia todos os  bebês foram  colocados na posição plana. Para manter uma posição elevada de 30 graus, um moldura em forma de cunha personalizada (Fig. 1a) foi preparada pelo Departamento Biomédico para deslizar sob a plataforma  da incubadora Giraffe™ no leito da incubadora (Fig. 1b, c). Os bebês randomizados  para a posição ELEV foram colocados em um SnuggleUp™ (Philips Medical Systems, Andover, Massachusetts) com cabeça posicionada na linha média mantida por travesseiros de gel. (Tarry Medical Products, Danbury, Connecticut). O tubo endotraqueal era apoiado no braço de extensão da incubadora (Fig. 1c).
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Fig. 1 a shows the custom

Fig. 1 a shows the custom wedge frame designed the hold the bed at 30 degrees of elevation as seen in b, c shows an ELBW manikin in the ELEV position
A Fig. 1a mostra a armação de cunha personalizada projetada para segurar a cama a 30 graus de elevação, como visto em b; c mostra um manequim de EBPN  na posição ELEV
Foram documentadas a função cardiopulmonar, complicações da prematuridade e a ocorrência de HPIV.  Displasia broncopulmonar foi definida se dependência de oxigênio acima de 36 semanas de idade pós-menstrual. (19) Vasopressores foram usados se pressão arterial<do percentil 10 para o peso e idade pós-natal (20).
Ultrassom craniano
Um exame inicial de ultrassonografia craniana foi realizado em cada paciente imediatamente após a randomização e colocação na posição FLAT ou ELEV usando um SIUI CTS-8800 S sistema de ultrassom série (Shantou Institute of Ultrasonic Instruments Company, LTD., Shantou, China). Acompanhamento ultrassonográfico foi realizado diariamente nos primeiros 4 dias de vida e no dia 7. Os exames normais foram repetidos às 4 semanas de idade, exames anormais foram repetidos semanalmente. Todos os estudos ultrassonográficos cranianos foram interpretados por um dos cinco radiologistas todos cegos para o grupo de randomização. Leituras clínicas foram usadas. Quando discrepâncias na interpretação foram anotadas, os pesquisadores revisaram as leituras com os radiologistas. Se a resolução não puder ser alcançada, a interpretação do nosso neuroradiologista pediátrico foi utilizada.

A classificação da HPIV foi feita usando critérios [1]. Uma ecodensidade no ultrassom (US) consistente com hemorragia limitada à área da matriz germinativa foi denominada HPIV Grau 1, enquanto o achado de sangue ventrículo lateral, mas preenchendo menos de 50% do ventrículo foi denominado HPIV Grau 2. Se o sangue distendesse o ventrículo lateral ou preenchesse mais de 50% do volume ventricular, a lesão foi denominada Grau 3 de HPIV. Ecodensidades encontradas na substância branca parenquimatosa cerebral lateral aos ventrículos laterais foram denominados de HPIV grau IV ou infarto hemorrágico periventricular. Esta última lesão é geralmente associada à HPIV grau II ipsilateral ou HPIV grau 3. Embora o termo mais preciso seja infarto hemorrágico periventricular, por simplicidade os autores referem a essa lesão  como uma HPIV  grau 4. Leucomalácia periventricular cística foi diagnosticada na presença de ecodensidades proeminentes  na substância branca periventricular nos estudos iniciais de US  que depois evoluíram para cistos durante um período de semanas. 
Análise estatística
Uma revisão dos dados dos  pacientes em um período de quatro anos indicou uma incidência global de HPIV de 40% nessa  população de crianças com EBPN; 18% dessas crianças desenvolveram as formas mais graves de HPIV, grau 3 e 4. Uma análise de potência determinou que, para um teste quiquadrado com um grau de liberdade, um nível de significância de α = 0,05, e uma diferença esperada de 20% na ocorrência de HPIV, um tamanho total de amostra de 180 crianças teria 80% poder de detectar uma diferença estatisticamente significativa taxas de ocorrência de HPIV entre os grupos  FLAT e o ELEV. 
Resultados
(Tabela 1, 2, 3 e 4- consultem no estudo original)
De outubro de 2012 a dezembro de 2015, 354 crianças de extremo baixo peso ao nascer foram internadas no Serviço Intensivo Neonatal dos autores, com idade gestacional média de 25,5 semanas e peso médio ao nascer 728 gramas. Cento e setenta eram masculino e 184 eram do sexo feminino. Sessenta bebês eram um dos gêmeos e foram randomizados de forma independente. Quarenta e nove foram recém-nascidos transferidos e não poderam ser inscritos no prazo de 4 h do nascimento, o pais de 10 crianças recusaram a inscrição, 1 foi internado em 4 dias de idade e 1 criança tinha onfalocele. Os investigadores estavam indisponíveis no momento da admissão ao inscrever 113 dos bebês.

Cento e oitenta lactentes foram incluídos e randomizados para o posicionamento FLAT ou ELEV. O grupo FLAT consistia em 90 lactentes com uma idade gestacional média 25,4 semanas, peso médio ao nascer de 724 gramas, 54% feminino e 12 bebês eram gêmeos. O grupo ELEV consistia em 90 lactentes com uma idade gestacional média 25,8 semanas, peso médio ao nascer de 745 gramas, 52% feminino e 17 lactentes eram um dos gêmeos (Figura 2).
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                                                      Fig. 2 Fluxograma de cadastro de pacientes
Dezenove bebês tiveram períodos relativamente curtos de posicionamento plano durante a repetição da administração de surfactante (6), colocação do PICC (6) e reintubação (7). Uma criança teve deterioração respiratória associada à doença pulmonar hemorrágica e um bebê teve uma drenagem abdominal, ambos foram colocados de volta na posição ELEV após a estabilização. Uma criança foi mantida na posição plana quando uma hemorragia pulmonar ocorreu no dia 3 de vida. Quatro bebês foram colocados em posição plana quando o suporte respiratório aumentou para ventilação de alta freqüência (2 no dia 2 de vida, 2 no dia 3 da vida). Os dados de todas as crianças foram mantidos em sua aleatoriedade original. 

História demográfica e dados do nascimento materno-infantil
Os dados demográficos maternos e infantis são mostrados na Tabela 1. Diferenças significativas foram observadas entre o FLAT e Grupos ELEV no número de mães com pré-eclâmpsia (FLAT 24,4%, ELEV 40%, p = 0,026) e tempo prolongado de ruptura prematura de membranas (FLAT 23.3%, ELEV 10%, p = 0,018). Análise multivariada da pré-eclâmpsia materna e ruptura prolongada de membranas não mostrou efeito significativo sobre os resultados. Não houve diferenças nos dados do lactente entre os dois grupos.

Dados respiratórios
Os dados das medições dos gases sanguíneos são mostrados na Tabela 2, e suporte respiratório e dados de resultados respiratórios são mostrados na Tabela 3. As crianças do grupo ELEV tiveram significativamente menor exigência máxima de FiO2 durante as primeiras 24 h do que as crianças do grupo FLAT (p = 0,009), no entanto, o grupo ELEV teve significativamente maiores níveis de PaCO2 nos dias 2 (p = 0,002) e 3 (p = 0,001). O aumento nos níveis de PaCO2 são refletidos nos níveis mais altos de suporte respiratório necessário. Como mostrado na Tabela 3, um escalada significativa no suporte respiratório para ventilação de alta freqüência foi observada para crianças no grupo ELEV durante os primeiros 4 dias de vida. As chances do aumento apoio no grupo ELEV foi 1,3 vezes maior do que o Grupo FLAT ( OR = 1,33, CI (1,07, 1,65), (p = 0,01). Significativamente pressões médias mais elevadas nas vias aéreas ocorreram em  bebês em ventilação de alta freqüência randomizados para Grupo FLAT no dia 1 (p = 0,023). No dia 4, bebês da ELEV na ventilação convencional exigiam significativamente maior pressão média das vias aéreas do que as crianças FLAT em um tipo semelhante de suporte ventilatório (p = 0,027).

Dados hemodinâmicos
Os dados hemodinâmicos são mostrados na Tabela 4. No dia 1 e dia 3, a menor pressão arterial média foi significativamente maior no grupo ELEV sobre o grupo FLAT (dia 1, 20.0 vs. 22,2 mmHg, p = 0,003) (dia 3, 26,7 vs 28,8 mmHg, p = 0,03). Não houve diferenças significativas observadas administração de dopamina, epinefrina ou esteróides, bem como a incidência ou tratamento da persistência do canal arterial entre os dois grupos. 

Complicações do nascimento prematuro 

Não houve diferenças significativas na incidência de sepse, infecção do trato urinário, enterocolite necrosante, perfuração intestinal, retinopatia da prematuridade e tempo de internação hospitalar entre os grupos FLAT e ELEV (Tabela 5). No entanto, os bebês randomizados para o grupo ELEV foram significativamente mais propensos a sobreviver na alta hospitalar (FLAT 76%, ELEV 88%, p = 0,033).

Resultados do ultrassom craniano

Cinco crianças no grupo FLAT tiveram uma HPIV na admissão, 3 com grau 1 de HPIV, 1 com grau 2 e 1 com grau 3. Nove bebês do grupo FLAT morreram durante o primeiros 4 dias de vida (média de 2,2 dias), todos receberam pelo menos um US. Sete eram normais, 1 tinha grau 3 de HPIV e 1 tinha um grau 4 de HPIV. Essas primeiras mortes foram associadas à doença respiratória grave. Treze lactentes no grupo FLAT morreram após 4 dias (média 30,2 dias), 4 tinham estudos normais nos US, 2 tinham grau 2 de HPIV, 1 tinha grau 3  de HPIV e 6 grau IV de HPIV. As mortes posteriores foram associadas a outras complicações prematuridade: enterocolite necrosante (5), sepse (2), ITU (1), hemorragia pulmonar (2) e insuficiência respiratória sem evidência de infecção (3). Algum grau de HPIV foi observado em 31 os 90 lactentes (34%) randomizados para o grupo FLAT. O número de  bebês com cada grau de HPIV é mostrado na Figura. 3.

Seis bebês do grupo ELEV tiveram HPIV na admissão, 3 com grau 1 de HPIV e
 3 com  grau 2 de HPIV. Dois bebês do grupo ELEV morreram durante os primeiros 4 dias da vida (ambos no dia 3), ambas as mortes precoces foram associadas com insuficiência respiratória e um tinha um hemorragia pulmonar. Um desses bebês tinha HPIV grau 4, o outro tinha um US normal. Nove bebês do grupo ELEV morreram após 4 dias (média de 38,9 dias), 2 tiveram US normais, 2 tinham grau 1 de HPIV, 1 tinha grau 2  de HPIV, 2 tinham grau 3 PIVH e 2 tinham grau 4 de HPIV. Essas mortes foram 
associadas com sepse (2), enterocolite necrosante (4), complicações da síndrome de transfusão de gêmeos (2) e 1 com insuficiência respiratória sem evidência de infecção. Algum grau de HPIV foi notada em 34 dos 90 lactentes (37,8%) randomizado para o grupo ELEV. Embora alguns bebês tenham desenvolvido ecodensidades na substância branca possivelmente consistentes com a leucomalácia  periventricular em evolução, nenhum desenvolveu lesões císticas detectáveis ​​com o US durante o período do estudo. A incidência de HPIV para os grupos ELEV e FLAT é  mostrado na Figura. 3. Não houve diferença significativa entre o FLAT e o grupo ELEV  para os graus 1 e 2 e 3, no entanto, o grupo ELEV mostrou uma significativa  diminuição na incidência de HPIV grau 4 (p = 0,036). Progressão da HPIV para um  grau mais grave que foi documentado pelos US durante o curso  do  estudo ocorreu em 12 (39%) do grupo FLAT e 5 (15%)  dos pacientes  o grupo  ELEV (p = 0,033, OR =  0,27, IC 0,08-0,90). Essas relações persistiram quando bebês com HPIV na admissão foram excluídos.
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Fig. 3 This graph shows the number of infants in the FLAT and ELEV groups with the various grades of PIVH, G4 refers to periventricular hemorrhagic infarction (G1 p = 0.34, G2 p = 0.23, G3 p = 0.72 and G4 p = 0.036*)

Fig. 3 Este gráfico mostra o número de bebês nos grupos  FLAT e no ELEV com os vários graus de HPIV; G4 refere-se ao infarto hemorrágico periventricular (HPIV grau 4). Sem diferenças  no graus(G)  de HPIV graus 1, 2 e 3 (G1 p = 0,34, G2 p = 0,23, G3 p = 0,72). Já no G4, p=0,0036*
DISCUSSÃO
Neste estudo, os autores descobriram que o manejo de bebês de EBPN em um posição com elevação da cabeça a 30 graus com a cabeça mantida na linha mediana (posição ELEV) é segura e pode até ser benéfica em termos de menor necessidade de FiO2, melhorou pressão arterial e potencialmente melhorou a sobrevivência. 
Apesar maiores níveis de PaCO2 e maior necessidade de ventilação de alta freqüência nos primeiros 4 dias de vida na posição  ELEV, não houve diferença significativa na incidência de displasia broncopulmonar  ou o tempo de permanência hospitalar entre os dois grupos. Embora a incidência global de HPIV fosse semelhante entre os dois grupos de estudo, bebês do grupo ELEV demonstrou menor probabilidade de progressão para o graus mais graves de HPIV e mais importante, eles desenvolveram significativamente menos hemorragias grau 4. A incidência global de HPIV e a distribuição de vários graus de HPIV encontrados neste estudo são semelhantes aos dados publicados do NICHD que relataram uma incidência geral de HPIV em crianças com EBPN de 31% e 9% de HPIV  grau 4 (21).
A escolha de usar uma elevação de 30 graus na cabeça para o  estudo foi um pouco arbitrário. Relatos anteriores documentaram mudanças potencialmente benéficas no tratamento da pressão  intracraniana e oxigenação cerebral em lactentes com a elevação cabeça de 15 a 45 graus [9–14, 17]. Os autores queriam  elevar a cabeceira da cama mais do que os 12 graus. As incubadoras Giraffe® permitiriam facilmente, mas a Equipe de enfermagem sentiu que não haveria  espaço suficiente para realizar cuidados diários se a cabeceira da cama foi elevada a 45 graus. Os efeitos do posicionamento da cabeça da linha média deve ser estudado separadamente da elevação da cabeça, no entanto, uma vez que existem dados que ambos podem ser útil, escolhemos fazer as duas coisas.

Houve uma porcentagem significativamente maior de sobrevivência na alta nos bebês randomizados para o grupo ELEV (FLAT 76%, ELEV 88%, p = 0,033). Estudos anteriores de sobrevivência relatados pela Rede de Pesquisa Neonatal do NICHD de crianças nascidas com 25 semanas de gestação (a idade gestacional média aproximada da presente coorte de bebês) foi de 72% variando de 50 a 90% em todos os centros [21] Tem sido sugerido que fornecer suporte respiratório na posição vertical pode diminuir a pneumonia associada ao ventilador  [22, 23]. Este potencial benefício da ventilação vertical poderia aumentar a sobrevivência de crianças com EBPN randomizadas para o grupo ELEV. Bebês randomizados para o grupo ELEV apresentaram tendências insignificantes para maior idade e peso ao nascer, mas frequentemente requerido ressuscitação na Sala de Parto. Sobrevivência pode ter sido influenciado por significativamente mais pré-eclâmpsia [24] e menos ruptura prolongada de membranas em mães de bebês randomizado para o grupo ELEV.

Uma fraqueza desse estudo foi o número de bebês com variações de Protocolo. Embora a maior parte das variações do  Protocolo foram breves, algumas crianças randomizadas para o grupo manteve-se estável nos últimos 1 a 2 dias do período de  4 dias da posição  ELEV, alterando os resultados do estudo. Em além disso, registrando apenas os extremos dos parâmetros do gás ou seja, a maior FiO2 e PaCO2 e o pH mais baixo durante um período de 24 h não reflete totalmente a saúde respiratória do lactente.

O uso exclusivo do US como a  técnica de imagem dos autores nesse estudo de neuroimagem é outra fraqueza do estudo. Enquanto a a HPIV é facilmente visualizada nos US, a incidência de leucomalácia não cística da substância branca isquêmica não é facilmente detectável pelo US. O uso de ressonância magnética poderia ter fornecido mais informações sobre a incidência de lesões cerebrais isquêmicas na substância branca e provavelmente lesões detectadas perdidas no US. A adição de estudos de fluxo Doppler e espectroscopia infravermelha próximo esclareceriam alterações no fluxo sanguíneo cerebral e oxigenação cerebral associada a alterações na posição da cabeça e sugeririam possíveis mecanismos de mitigação da lesão cerebral.

Os autores tentaram  estudar as crianças mais vulneráveis durante seu período de tempo mais crítico para a ocorrência de HPIV. (1) Embora não tenham demonstrado uma diferença significativa na incidência global de HPIV ou uma diferença na nos graus 1, 2 e 3 da HPIV, crianças que ficaram na posição ELEV desenvolveram significativamente menos hemorragia grau 4, a lesão mais responsável pela alta taxa de deficiências neurológicas observadas na população de bebês de EBPN. (1) Além disso, uma diminuição na probabilidade de progressão para um grau mais grave de HPIV foi notado no grupo  ELEV. 

Este estudo apóia o conceito de que mudanças significativas na circulação cerebrovascular estão associadas à alterações na posição dos recém-nascidos prematuros e elevação do posicionamento na linha média da cabeça pode ter efeitos importantes sobre o fluxo sanguíneo, autorregulação, pressão venosa cerebral e drenagem venosa cerebral, com o resultado final de menos hemorragias cerebrais. Os autores acreditam que esses resultados são encorajadores e merecem um estudo mais aprofundado.
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RESUMO

Objetivo: Alterações na hemodinâmica cerebrovascular associadas à posição da cabeça podem ser importantes na patogênese de hemorragia periventricular-intraventricular (HPIV) em bebês prematuros. Este estudo avaliou o efeito da elevação posicionamento da cabeça da linha média na função cardiopulmonar e na incidência de HPIV.
Desenho do estudo: Bebês de extremo baixo peso ao nascer (EBPN) foram randomizados para FLAT (plano, supino) ou ELEV (supino, leito elevado a 30 graus) por 96 h. Função cardiopulmonar, complicações da prematuridade e a ocorrência de HPIV foram documentadas.
Resultados: Os bebês foram randomizados em grupos FLAT (n = 90) e ELEV (n = 90). Não foram observadas diferenças significativas na incidência de displasia broncopulmonar ou outras complicações respiratórias entre os grupos. O grupo ELEV desenvolveu significativamente menos hemorragias grau 4 (p = 0,036) e a sobrevida até a alta foi significativamente maior no grupo ELEV (p = 0,037).
Conclusões
O manejo de bebês com EBPN com a cabeça em posição elevada na linha média durante os primeiros 4 dias de vida parece seguro e pode diminuir a probabilidade de HPIV grave e melhorar a sobrevida.
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1) Questionamento do Dr. V R Viraraghavan (Nori Multi-speciality Hospital Vijayawada, Andhra Pradesh, Índia

Correspondence: "Elevated midline head positioning of extremely low birth weight infants: effects on cardiopulmonary function and the incidence of periventricular-intraventricularhemorrhage".
Viraraghavan VR. J Perinatol. 2019 Jan 7. doi: 10.1038/s41372-018-0301-x. [Epub ahead of print] No abstract available. PMID:30617283. Similar articles
O estudo “Posicionamento elevado da cabeça da linha média de bebês com extremo  baixo peso ao nascer: efeitos sobre a função cardiopulmonar e a incidência de hemorragia peri-intraventricularperiventricular”(1) tenta abordar um aspecto muito pertinente de prevenir a hemorragia intraventricular em bebês extremamente prematuros. Há certos questionamentos  relacionadas a esse estudo:

1. Infarto hemorrágico periventricular (PVHI) é postulado ocorrer devido à compressão da veia terminal, que faz uma inversão de marcha e passa através da matriz germinativa. Por isso, o mais importante gatilho para a HPIV é a hemorragia na  matriz germinativa (HMG) (2). Neste estudo, a incidência de hemorragias do tipo HMG, Grau II e Grau III  foi menor nos bebês no grupo FLAT (sem elevação na cabeça) em comparação com o grupo ELEV (elevação da cabeça  de 30°), porém não significativo estatisticamente. Existe alguma outra razão  biologicamente plausível a respeito do por quê a incidência de HPIV, pelo contrário, é maior no grupo FLAT em comparação com o grupo ELEV?
2. Os autores procuraram hemorragia no parênquima cerebelar? que é um tipo de hemorragia intraventricular grau IV? É importante uma vez que metanálise recente demonstrou que as hemorragias cerebelares são associada com um deficiente  neurodesenvolvimento a longo prazo. (3). duração resultado [3].
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2) Resposta do Dr. Bass WT, um dos autores

Elevated midline head positioning of extremely low birth weight infants: effects oncardiopulmonary function and the incidence of periventricular-intraventricular hemorrhage.Bass WT.J Perinatol. 2019 Jan 17. doi: 10.1038/s41372-018-0307-4. [Epub ahead of print] No abstract available.PMID:30655595.Similar articles
Gostaríamos de agradecer ao Dr. Viraraghavan por seu interesse em nosso estudo publicado no Journal of Perinatology e seus comentários e perguntas pertinentes.         
Sua descrição da estreita relação entre matriz germinativa / hemorragia intraventricular (HMG/HIV) e infarto venoso hemorrágico periventricular (IHPV) é consistente com estudos anteriores observando: 1) que a vasta maioria dos IHPV está associada a uma grande HMG/HIV assimétrica; 2) as lesões do IHPV são geralmente do mesmo lado que uma grande HMG/HIV e 3) frequentemente o IHPV desenvolve e progride após a ocorrência da HMG/HIPV. (1) Estudos neuropatológicos anteriores mostraram que o IHPV é um infarto hemorrágico da substância  branca e não uma simples extensão da HMG/HIV.(2). Em conjunto, esses estudos sugerem que a obstrução de drenagem venosa profunda da substância branca periventricular pela HMG/HIV leva ao IHPV. Estudos clínicos subseqüentes usando ressonância magnética enfatizam os resultados de ingurgitamento da veia profunda medular, congestão e trombose em lactentes com lesão da substância branca (3). 
A relação entre HMG/HIV e IHPV certamente não é um fenômeno do tipo “todos ou nenhum”, nem todas HMG/HIV levam ao IHPV e as características ultrassonográficas do IHPV podem ser bastante variáveis não apenas em termos de tamanho, mas também localização (isto é, localizações anterior, parietal, occipital ou temporal). Isto sugere que o local e o grau de obstrução venosa medular podem ser variáveis também. Uma importante questão, aplicável ao nosso estudo, “pode o congestionamento venoso associado com HMG/HIV moderada a grave seja suavizado  ou modificado de alguma forma para diminuir a ocorrência ou gravidade do infarto venoso? ”Embora não haja uma grande quantidade de pesquisas até agora olhando para os efeitos fisiológicos da alteração da posição da cabeça na circulação cerebral, estávamos particularmente interessados ​​em dois estudos de 1983 documentando alterações significativas na pressão intracraniana associada com a posição da cabeça. (4, 5) Um terceiro estudo desse mesmo ano mostrou que simplesmente comprimir a veia jugular na parte inferior do pescoço de um recém-nascido resultou em uma queda significativa na velocidade do fluxo sangüíneo no seio sagital superior. (6) E se os resultados do nosso estudo se sustentarem em pesquisas futuras, observar a redução do IHPV em lactentes mantidos em posição da linha média com a cabeça elevada pode estar relacionada à melhora do retorno venoso jugular mitigando a congestão e os efeitos obstrutivos da HMG/HIV em várias partes das veias medulares profundas.        
Infelizmente, não procuramos sistematicamente hemorragia cerebelar em nossos pacientes do estudo. Em uma revisão de nossos dados, encontramos quatro casos de hemorragia cerebelar ipsilateral para um IHPV no nosso grupo FLAT e três casos ipsilateral para 2 IHPV e uma hemorragia intraventricular grau 3; contudo, as visualizações do ultrassom lateral não foram obtidas em todas as crianças do  estudos.
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3) Entendendo a ocorrência do infarto hemorrágico periventricular (IHPV), chamado muitas vezes nesse estudo de hemorragia grau 4

LESÃO NEUROLÓGICA ISQUÊMICA E HEMORRÁGICA DO PREMATURO: PATOGENIA, FATORES DE RISCO, DIAGNÓSTICO E TRATAMENTO







 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/17974" \o "NOVO-Lesao_isquemica_hemorragica" Paulo R. Margotto. Capítulo do Livro Assistência ao Recém-Nascido de Risco, 4a Edição, 2019, em Preparação.

O infarto hemorrágico periventricular (IHP) refere-se à necrose hemorrágica da substância branca periventricular; na grande maioria dos casos, a lesão é assimétrica; em 80% dos casos, está associada a uma grande hemorragia intraventricular, sendo erroneamente descrita como “extensão” da hemorragia intraventricular. O IHP tem sido considerado a mais severa forma de hemorragia na matriz germinativa, tendo sido chamado por outros de hemorragia grau IV. Aproximadamente 15% dos RN com hemorragia intraventricular apresentam IHP e, em metade dos casos, o infarto hemorrágico é extenso, envolvendo a substância branca frontoparietal.


Neuropatologia

Estudos microscópicos da lesão evidenciam que esta é um infarto hemorrágico. Este tipo de lesão ocorre mais comumente próximo do ângulo ventricular, onde as veias medulares que drenam a substância branca confluem para a veia terminal na região subependimária. Assim, é provável que esta necrose hemorrágica periventricular, ocorrendo associada com a hemorragia peri ou intraventricular, constitua um infarto hemorrágico (Figura abaixo)

                             

Figura: Em A, infarto hemorrágico periventricular com hemorragia intraventricular (corte coronal). Observem o infarto hemorrágico (setas) do mesmo lado de uma grande hemorragia intraventricular. Em B, a drenagem venosa da substância branca cerebral. As veias medulares  com distribuição em forma de leque drenam sangue da substância branca cerebral para a veia terminal, que cursa através da matriz germinativa ( Volpe JJ. Brain injury in the preterm infant. Clin Perinatol 24:567, 1997)

Patogênese


Uma relação direta da hemorragia peri ou hemorragia intraventricular (HIV) e o IHP, parece provável, segundo Guzetta et al., a saber:

1. Oitenta e um por cento das lesões parenquimatosas foram associadas com grande HIV (grau III).

2. A lesão parenquimatosa ocorreu invariavelmente no mesmo lado onde ocorreu a grande HIV.

3. A lesão parenquimatosa ocorreu e progrediu após a instalação da HP/HIV. O pico da ocorrência da lesão parenquimatosa foi no quarto dia de vida, quando 90% dos casos de HP/HIV já ocorreram.

Os RN que desenvolveram infarto hemorrágico periventricular são aqueles que apresentam mais instabilidade hemodinâmica e mais severa doença respiratória na primeira semana de vida.

Estes dados, mais os estudos de Gould et al. e Takashima et al., levaram a possibilidade de que HP/HIV leva a obstrução das veias medulares terminais e a infarto venoso hemorrágico.


Taylor et al., utilizando-se do Doppler colorido, demonstraram obstrução do fluxo sanguíneo na veia terminal do mesmo lado em que ocorreu a hemorragia na matriz germinativa (a completa oclusão da veia terminal foi mais comum na hemorragia da matriz germinativa com lesão parenquimatosa periventricular (82%) do que na hemorragia da  germinativa sem lesão parenquimatosa periventricular (16%).

4) Hemorragia peri/intraventricular no recém-nascido pré-termo
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Capítulo de autoria dos Drs. Paulo R. Margotto / Joseleide de Castro,   da 4a Edição do livro Assistência ao Recém-Nascido de Risco. Hospital de Ensino Materno Infantil de Brasília,SES/DF, 4a Edição, 2019 (em preparação).
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