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Caso Clínico: 
Recém-Nascido (RN) do dia 27/1/2020, 40 sem6 dias, Apgar de 1,4 e 7, peso ao nascer de 2810g, Pequeno para a idade gestacional, circular de cordão, parto normal, trabalho de parto prolongado. Desenvolveu crise convulsiva no primeiro dia de vida. Submetido à hipotermia terapêutica.

O primeiro ultrassom (US)  transfontanelar  foi realizado  no primeiro dia de vida  em hipotermia terapêutica, sendo evidenciado Índice de Resistência (IR) de 0,54 (baixo).

O segundo US transfontanelar realizado aos 7 dias de vida mostrou IR de 0,47 (muito baixo), quando solicitamos a realização de ressonância magnética(RM).
Eletroencefalograma aos 7 dias de vida: atividade elétrica cerebral acentuadamente desorganizada de muita baixa voltagem

Com 15  dias de vida a RM  de crânio mostrou:
[image: image3.emf]
Com 22 dias de vida, o US transfontanelar mostrou, no plano sagital, dilatação biventricular (9,5:VE e 8,0:VD) além de hiperecogenicidade nos núcleos da base (cabeças de setas) e cistos porencefálicos em formação  na substância branca (seta). Figura a seguir:
[image: image4.emf]
O RN continua apresentando graves crises convulsivas de difícil controle.
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Eletroencefalograma aos 25 dias de vida: assimetria da atividade elétrica com menor amplitude dos ritmos localizados no hemisfério cerebral esquerdo que pode estar relacionado à lesão estrutural.

O RN apresentou convulsões de difícil controle.
Hoje, dia 25/2, aos 29 dias de vida, o US transfontanelar mostrou no plano sagital a dilatação biventricular (11,7mm: VE e 9,4 mm: VD) leucomalácia periventricular multicística (setas) além da hiperecogenicidade nos núcleos da base (cabeças de setas).Figura a seguir:
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Discussão

Importância do Índice de Resistência na Síndrome Hipóxico-
Isquêmica
O índice de resistência cerebral (IR) foi introduzido por Pourcelot. Ele fornece uma medida da dinâmica vascular e a integridade da autorregulação cerebral.
 Como realizamos a medida do IR: há uma preferência na literatura pela artéria cerebral anterior na região em frente ao 3º ventrículo, utilizando a fontanela anterior como janela ultrassônica (plano medial). Valor normal: 0,73(0,08
Calculo: O IR é calculado segundo a fórmula de Pourcelot:)
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US transfontanelar no plano sagital na linha média, mostrando a artéria pericalosa (seta), ramo da artéria cerebral anterior (Couchard, França)
O valor do IR denota o grau de resistência do fluxo sanguíneo cerebral (FSC), sendo sugerido como índice clínico de resistência cerebrovascular. Estudos, tanto em animais, como em RN, têm evidenciado boa correlação entre as medidas da velocidade do fluxo sanguíneo cerebral (VFSC) por ultrassom Doppler e as medidas do FSC por outras técnicas. Portanto:

-Baixo IR = diminuição da resistência/ alta velocidade do fluxo sangüíneo cerebral.

          -Alto IR = aumento da resistência/ baixa velocidade do fluxo sangüíneo cerebral
Vejamos dois exemplos: na asfixia perinatal grave, o baixo IR é devido ao aumento da velocidade do fluxo sangüíneo diastólico, pela vasodilatação secundária às alterações bioquímicas induzidas pela asfixia; seguindo à hemorragia intraventricular, o padrão do fluxo diastólico mostra um valor de zero, devido à vasoconstricção que ocorre após a hemorragia intraventricular.


Quanto aos estudos do IR  na Síndrome Hipóxico-Isquêmica
No estudo de Arher LE et al, o baixo IR (<0,55) previu o resultado adverso (paralisia, atraso do desenvolvimento cerebral, perda auditiva neurossensorial severa aos 18 anos meses de idade ou a morte por asfixia). Na era da hipotermia terapêutica (HT) essa previsão caiu para 60% no estudo de Elstad M et al.
Um baixo IR reflete hipovolemia ou vasodilatação devido à vasoparalisia ou liberação de vasodilatadores. A hipoxia, ocasionando vasodilatação (por indução de hiperpolarização do potencial de membrana do músculo liso vascular cerebral), resulta em redução do IR.  

O processo de resfriamento propriamente dito pode induzir a vasoconstrição cerebral e, assim, um aumentar significativamente o IR. 
Portanto o IR durante a HT não se associara ao prognóstico da mesma maneira que na normotermia.

O motivo de uma perda da previsão do valor de um baixo IR durante HT não é bem compreendido. Hipóteses incluem uma vasoconstrição relativa na circulação cerebral ou mudanças nas demandas metabólicas com a HT. Tendo em vista que o IR avalia a autorregulação do fluxo sanguíneo cerebral, a autorregulação cerebral pode falhar após a asfixia perinatal, devido a distúrbios da resistência cerebral. 

Assim, o IR após o reaquecimento poderia gerar uma predição melhor dos resultados ruins do que durante o resfriamento devido a:

- interações entre vasoconstrição e vasodilatação cerebral vindo da hipoxia durante o resfriamento e
-qualquer efeito vasoconstrictor poderia cessar no reaquecimento.

O estudo de Skrane J et al demonstrou que após o reaquecimento o IR recupera seu valor preditivo e pode adicionar informações clínicas relevantes rapidamente
No entanto, Li J et al relataram diminuição do IR na HT.  O baixo IR correlacionou-se com mau resultado durante a HT, em particular no dia 3 com 80% de acurácia preditiva. 
A RM realizada na segunda semana de vida mostrou que 90% dos bebes resfriados com baixo IR tinham anormalidades (lesões nos núcleos da base em 80%, na substância branca em 90% e no córtex cerebral em 80%) e nos RN com maior IR, 91% tinham RM normal.
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Houve diferenças significativas nos valores dos IR de perfusão sanguínea cerebral (FSC) por Doppler nos primeiros 6 dias (** P <0,005), principalmente em

dia 3, com o grupo do neurodesenvolvimento anormal  com valores mais baixos que o grupo do neurodesenvolvimento normal (Ji J et al, 2013)
    A determinação do IR constitui uma ferramenta barata, de fácil aplicação e acessível.
E tem mais duas informações :
1-Medição das velocidades do fluxo sanguíneo cerebral (VFSCs) na ACA (artéria cerebral anterior) e BA (artéria basilar) (Nishimaki S et al)
À  Esquerda: o fluxo sanguíneo cerebral na ACA é detectado na frente do terceiro ventrículo.
 Á  Direita, o fluxo sanguíneo cerebral na BA é detectada em frente da ponte.

                                                                                                       Nishimaki S et al,2008 
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Maiores VFSCs na BA do que na ACA: Este achado traduz redistribuição do sangue  para o tronco cerebral, às expensas  da região cortical,encéfalo ou plexo coróide durante a asfixia. A BA fornece sangue ao tronco cerebral rico em oxigênio. Um aumento da VFSC na BA pode representar o fluxo de sangue redistribuído para o tronco cerebral em crianças severamente asfíxicas. Esses resultados sugerem que maiores VFSCs na BA se correlacionam com o grau de asfixia neonatal e podem ser úteis para prever resultado do desenvolvimento neurológico. 
2- Deficiente autorregulação do fluxo sanguíneo cerebral (FSC)

Segundo Epelman M et al, a flutuação do IR ao longo do tempo é útil marcador da Síndrome hipóxico-isquêmica (provável reflexo da perda da autorregulação da circulação cerebral)

RN de 9 dias de vida com grave asfixia perinatal com grande flutuação do fluxo sanguíneo cerebral (FSC) (diferença de poucos minutos). Recomendação: repetir exame (extrema variação ocorre aqueles com maior deficiente autorregulação do FSC.Figura 

                                                             Epelman M et al, 2010
VALOR DO US  TRANSFONTANELAR NA SÍNDROME HIPÓXICO-ISQUÊMICA


Segundo Tekes A, o US transfontanelar tem valor  como ferramenta de triagem em bebês com síndrome hipóxico-isquêmica ; no entanto, não é incomum que anormalidades não sejam detectadas até 24-96 h após nascimento. Se houver abnormalidades  significativas já presentes nesta fase (menos de 24 h após o nascimento), são altamente previsíveis de um mau resultado devido a um particular insulto grave ou porque a lesão ocorreu antes de o início do trabalho de parto. 
Assim, o US transfontanelar é uma valiosa ferramenta de triagem no diagnóstico e manejo de neonatos encefalopáticos. Constitui um dos pilares da imagem do cérebro neonatal complementar a RM do cérebro neonatal. É um exame complementar e não um concorrente direto com a RM
Os pontos fortes da US craniana: disponível no leito, baixo custo, capacidade de mostrar resultados considerados “ponta do iceberg” da imagem, considerando avaliação mais profunda

No entanto, para maximizar o seu uso diagnóstico, especial atenção deve ser dada à: técnica e atenção rigorosa  aos resultados (detalhes) sutis para não perder a “ponta do iceberg

No entanto, A RM é o padrão ouro (provê informação anatômica e funcional): importante na  determinação da severidade da doença e prognóstico.
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Ausência de massas ou coleções intracraniana. Sulcos encefálicos, cisternas e fissuras intracranianas sem alterações.


 Ventriculomegalia supratentorial. Anormalidade de sinal com hipersinal em FLAIR e restrição à difusão comprometendo praticamente todo o córtex cerebral.


.Anormalidade de sinal com alto sinal em T2 e baixo em T1 e intumescimento dos tálamos.


Restrição à difusão no trato corticoespinhal bilateral ao nível do mesencéfalo e da ponte, mais provavelmente relacionado à degeneração Walleriana aguda/subaguda.


Restrição à difusão no esplênio do corpo caloso, podendo estar relacionado à excitoxicidade por crises convulsivas e/ou lesão isquêmica. 


Impressão diagnóstica: injúria hipóxico-isquêmica grave em neonato a termo





Portanto, no  presente caso, em vigência de HT, o IR foi extremamente baixo como descrito por Li J  et al e continuou extremamente baixo após a HT que fez com que indicássemos a realização da RM. Temos realizado o IR nesses recém-nascidos 2-3 dias após a HT. As alterações estruturais ao US transfontanelar  mostraram-se evidentes  aos 22 e 29 dias de vida.








