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Caso Clínico

RN de 38 semanas, com restrição do crescimento intrauterino, parto cesáreo (5/3/2020), Apgar de 8/9. Ecocardiografia: Atresia pulmonar com CIV + PCA + estenose aórtica (iniciado Prostaglandina). Aos 28 dias vida: Blalock Taussig, com necessidade de drogas vasoativas no pós-operatório. Anasarca. 4 dias após: fechamento da caixa torácica. Na evolução: dois episódios de sepse com hemoculturas positivas e trombo cardíaco.
-US cranianos iniciais: cistos em plexos coróides, hemorragia periventricular (grau I), IR normais
-US craniano aos 46 dias de vida: focos hiperecogênicos frontais (setas longas) + dilatação biventricular (setas curtas) que não existia antes (VD=6,4 mm e VE=8,5 mm).
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-US craniano aos 85 dias de vida: aumento da dilatação biventricular (setas curtas) (VD=12,5 mm e VE-11,1 mm) + afastamento da cisura inter-hemisférica (7,1 mm) (seta curva) + espessamento giral e próximos aos ventrículos (setas longas), sugerindo lesão difusa da substância branca. 
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-Realizada Tomografia Computadorizada (TC) de crânio aos 85 dias de vida: mostrou sinais de microcefalia, dilatação compensatória dos ventrículos laterais e sem alterações na densidade do parênquima.

-Realizada a Ressonância Magnética (RM) aos 86 dias de vida que  mostrou:
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Aos 121 dias, ainda internado, faleceu.
Discussão
As lesões nesses recém-nascidos a termo cardíacos tinham imagens parecidas com a lesão da substância branca dos recém-nascidos prematuros. O que vemos aqui é a ponta do iceberg, o topo, é um sinal de que há uma anomalia no desenvolvimento do cérebro (Donna Ferriero, 2019).

Achados clínicos recentes indicam que o desenvolvimento cerebral alterado que ocorre no período fetal é a principal causa do resultado neurocognitivo nessas crianças.

O desenvolvimento do cérebro humano é um processo longo que começa na 3ª semana de gestação e continua até o início idade adulta. Após o nascimento, o cérebro aumenta mais de 100% em volume no primeiro ano e outros 15% até o final do segundo ano de vida. Durante essas janelas de tempo importantes do desenvolvimento, indivíduos com cardiopatia congênita estão em risco de alterações do desenvolvimento cerebral e insultos patológicos que podem resultar em resultados neurológicos ruins.
A dismaturação da substância branca é uma lesão é comum nos bebês com cardiopatia congênita.
Há uma década, a leucomalácia periventricular ou a gliose difusa da substância branca foi considerada os tipos mais significativos de lesões em lactentes com cardiopatia congênita que morreram após cirurgia cardíaca.

Existem muitas semelhanças nas alterações cerebrais e nos resultados do desenvolvimento neurológico associados ao nascimento prematuro versus cardiopatia congênita. Bebês sobreviventes nascidos prematuramente com muito baixo peso ao nascer correm um alto risco de desenvolver deficiências motoras, habilidades cognitivas, comportamentais, de atenção, linguagem, executiva e social. As crianças nascidas prematuramente geralmente apresentam reduções nos volumes da substância cinzenta cortical e branca como visto na cardiopatia congênita.

O desenvolvimento do cérebro e do coração ocorre simultaneamente e se cruzam em vários níveis no feto com doença cardíaca congênita. A organogênese do cérebro e coração ocorre simultaneamente no feto humano e invocam programas de desenvolvimento semelhantes. Em estágios posteriores, após a conclusão do desenvolvimento morfológico geral em ambos os órgãos, o desenvolvimento do cérebro continua com um aumento dramático no tamanho do cérebro (Figura) devido à elaboração da microestrutura neuronal (por exemplo, dendritos, axônios e sinapses) e o início da mielinização. A formação e aperfeiçoamento de conexões no cérebro requerem atividade neuronal, levando a um aumento no metabolismo cerebral com dependência da função cardíaca para fornecimento de oxigênio e substrato.

Um padrão de lesões na substância branca, mais tipicamente associado ao nascimento prematuro pode estar relacionado ao fato dessas crianças com doença cardíaca congênita apresentarem restrição do crescimento e a maturação do cérebro, fazendo seus cérebros se assemelhar aos de jovens na gestação.
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A lesão da substância branca é o padrão de lesão cerebral nesses bebês a termo com cardiopatia congênita
Realizando a RM entre 6-14 dias após cirurgia cardíaca, foi descrita a ocorrência de leucomalácia periventricular em 54% das crianças, assim como microcefalia em 24% ≤ 6 meses de idade. A regressão logística identificou o tempo de suporte (by pass cardiopulmonar com ou sem parada cardíaca hipotérmica, provavelmente secundária à resposta inflamatória sistêmica), hipotensão sistólica na admissão na UTI Cardíaca no pós-operatório, menor pressão diastólica e menor PaO2 nas primeiras 48 horas.

Há também nesses bebês redução do crescimento cortical: A hipoxia reduz a proliferação e neurogênese na zona subventricular com conseqüente redução do crescimento cortical. 
Interessante que esses bebês apresentam um padrão característico de volume e distribuição no cérebro:
      -Predileção para a substância branca posterior e anterior
      Já o pré-termo: predileção central

Por que isso? Os pré-oligodendrócitos centrais amadurecem antes das regiões anteriores e posteriores.

Assim, os RN a termo com doença cardíaca congênita apresentam um atraso no desenvolvimento cerebral de aproximadamente um mês, equivalente a um recém-nascido prematuro entre 34 e 36 semanas

Todos esses estudos foram realizados com RM, constituindo o padrão ouro.

ULTRASSOM CRANIANO

A aquisição de um ultrassom (US) craniano é mais comum entre os Centros, é menos oneroso, mais rápido e pode identificar anormalidades estruturais importantes no cérebro que podem piorar após cirurgia cardíaca.
Por outro lado, a imagem Doppler pelo US ainda é uma ferramenta útil para medir o fluxo sanguíneo cerebral fetal. Essa técnica também é utilizada como um sistema de monitoramento intraoperatório para padronizar o fornecimento cerebral de oxigênio para cada paciente.

O índice de resistência (IR) pós-operatório imediato demonstrou uma forte correlação positiva com o resultado das medidas padronizadas do desenvolvimento neurológico. 

  Um IR mais alto nos principais vasos sanguíneos cerebrais após cirurgia cardíaca no período neonatal está associado à melhores resultados neurológicos com um ano após a cirurgia.
É possível que um baixo IR após cirurgia cardíaca seja indicativo de perda de vasorreatividade normal, resultando em diminuição do IR e hiperemia devido à hipoperfusão cerebral operatória.
           O maior IR demonstrado pode ser indicativo de preservação da vasorreatividade normal e autorregulação devido à ausência de isquemia cerebral significativa e se correlacionaria com melhores resultados neurológicos em curto prazo demonstrados neste estudo (semelhante o que ocorre na encefalopatia hipóxico-isquêmica, possivelmente relacionada com a perda da autorregulação do fluxo sanguíneo cerebral).
LARGURA INTER-HEMISFÉRICA:

Libicher M e Tröger J examinaram o espaço subaracnoide com ultrassonografia em tempo real em 89 crianças saudáveis, de 1-12 meses sem anormalidades ao US cerebral. Três variáveis foram medida no plano coronal no nível do forame de Monro: a largura sinocortical (LSC) variou de 0,4 a 3,3 mm, a largura craniocortical (LCC) de 0,3 a 6,3 mm e a largura inter-hemisférica (LIH) de 0,5 a 8,2 mm. Para a diferenciação de uma dilatação normal da patológica, os autores propõem os seguintes limites superiores com base no percentil 95: 3 mm para LSC, 4mm para LCC e 6mm para LIH.


Limites superiores sugeridos do espaço subaracnóide em lactentes no plano coronal: LSC: 3 mm; LCC: 4 mm e LIH: 6 mm; SSS: seio sagital superior  (Libicher M e Tröger J, 1992)

ATROFIA CEREBRAL

O US evidencia aspecto de perda de volume (atrofia cerebral-figura), com aumento dos ventrículos, principalmente dos cornos frontais, afastamento da cisura inter-hemisférica, proximidade dos giros com os ventrículos e áreas de necrose (encefalomalácia, como descrito anteriormente). 

Plano coronal em (A) mostrando aumento dos cornos frontais e da fissura interhemisférica (setas). Em (B), plano sagital evidenciando proximidade dos giros do ventrículo lateral (seta) (Margotto/Castro)
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O Cérebro do Recém-Nascido com Cardiopatia Congênita




-redução volumétrica encefálica global discretamente mais acentuada em situação frontoparietal, 


-Na projeção do giro do cíngulo a direita há pequena lesão possivelmente sequelar caracterizada por foco de leucomalácia que pode estar associada à injúria perinatal. 


-O sistema ventricular apresenta morfologia habitual com aumento compensatório de suas dimensões. 





A imaturidade cerebral é o substrato sobre o quais outros insultos, como hipotensão e hipoxemia, levam à lesão por esse mecanismo 





Portanto: há vínculo entre maturação cerebral retardada e lesão da substância branca   no neonato com cardiopatia congênita complexa








