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                                                            CASOS CLÍNICOS
CASO 1
Júlio César Veloso,

 Hospital São João de Deus (Divinópolis, MG)

RN de 37 semanas+ 3 dias, peso ao nascer de 3360g, parto normal, Apgar de 8/9/9, tempo de bolsa rota de 3 horas. História materna: mãe portadora de EPILEPSIA, o entanto, sem crises e sem uso de medicação nos últimos 5 anos. 
Mãe: Diabetes gestacional com controle de dieta. Sangramento volumoso uterino pós-parto imediato, controlado com medicação. Nega COVID-19. Recebeu 1 dose da vacina para COVID-19. 
Com 15 min de vida, gemência, queda de saturação, apneia e com 6 horas, CPAP com pressão  de +6 cm H20. A seguir, episódios de enrijecimento muscular (convulsão). Uso de fenobarbital, fenitoína e midazolam. Com menos de 24 horas foi observado “fontanela cheia”.

Realizado ultrasssom transfontanelar com 24 horas de vida que mostrou Acidente vascular hemorrágico na região temporoparietal direita e edema cerebral (Figura 1:A- C) 
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Fig.1. Planos coronal (A) e sagitais direito (B) e

esquerdo (C) mostrando área hiperecoica na região temporo-occipital esquerda 
(setas) (Júlio César Veloso)
Prescrito vitamina K (0,5mg/dia), sendo usado por 5 dias (recebeu Vitamina K 1mg IM ao nascer). Evoluiu com instabilidade hemodinâmica, refratário à ressuscitação volêmica com 12 horas de vida e refratário à retirada de aminas, necessitando de ventilação mecânica. Usado gentamicina+ampicilina por sepse precoce, além de vancomicina+cefepime e posteriormente, meropenem por sepse tardia e anfotericina B (Candida albicans em amostra de urina). Hemocultura, com 17 dias de vida, S. epidermidis. 
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Realizado tomografia computadorizada de crânio de crânio no 5º dia de vida que mostrou volumosa coleção hemorrágica intraparenquimatosa em topografia parietotemporo-occipital direita, com contornos irregulares de difícil mensuração e hipodensidade adjacente (edema? Extensa coleção hemorrágica extra-axial, associada à hemorrragia subaracnoidea nessa topografia. Hipodensidade no lobo temporobasal direito. Apagamento dos sulcos e fissuras à direita, inferindo edema. Desvio da linha média para a esquerda em 6mm (Figura 2).
                                                               Fig.3 (vide texto)

Realizado RM aos 15 dias de vida que mostrou extensa área de hipersinal em córtico-sucortical, parietotemporo-occipital direita, podendo estar relacionado à gliose/encefalomalácia. Associado à área de restrição à difusão de permeio e extensa área de hipersinal intra e extra-axial, sugestivo de conteúdo hemático intraparenquimatoso e extra-axial. Hematoma subdural na fossa posterior, com espessura de 0,4 mm. Hemoventrículo no corno occipital do ventrículo lateral direito. Apagamento dos sulcos corticais cerebrais, notadamente à direita. 
As  angiorressonâncias cranianas  venosa e arterial  foram realizadas  aos 18 dias de vida mostraram-se dentro dos parâmetros de normalidade.

Com 24 horas de vida, realizados Atividade da Protrombina (avalia os fatores V,VII,e o X: 73,3%-Normal-),  PTT (Partial Thromboplastin Time - avalia os fatores XII, XI, IX, VIII, X, V, II e I) normal (28 seg controle: 28seg), contagem de plaquetas (230.000/mm3-Normal) e fibrinogênio (223,8-Normal)
O bebê foi extubado com 16 dias de via e no dia seguinte, em ar ambiente com boa saturação. Ultrassom transfontanelar com 21 dias de vida, mostrou área hipoecoica à esquerda correspondendo a evolução da lesão hemorrágica cerebral (Figura 4)
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Fig.4. Planos sagitais esquerdo e direito mostrando área hipoecoica que corresponde a evolução da lesão hemorrágica cerebral (Júlio César Veloso)
CASO 2

Paulo R. Margotto/ Joseleide de Casto
Hospital Materno Infantil de Brasília (HMI/SES/DF)

RN nasceu de parto normal, idade gestacional de  39 semanas e 1 dia, peso ao nascer de  3670, AIG, Apgar 9/10, rotura de membranas no to, sem intercorrências ao nascimento, sendo encaminhado ao ALCON. 

Evoluiu com apneias, considerado equivalente convulsógeno, glicemia normal durante episódio, necessitou de VPP. Na ocasião foi realizada dose de ataque de fenobarbital 20mg/kg e mantida manutenção.

História materna: mãe fez uso de Metildopa por hipertensão leve de 16 a ~20 semanas de gestação. Sorologias normais.
Ultrassom transfontanelar com 2 dias de vida mostra: índice de resistência (IR) de 0,77 (normal). Presença de área nodular ecogênica em topografia têmporo-occipital direita, avascular ao color Doppler, medindo 2,0 x 1,1 x 2,0 cm (Dra. Naima Hammidah.- sem imagens)
Ultrassom transfontanelar com 4 dias de vida mostra: transformação hipoecoica do centro da imagem ecogênica descrita no primeiro exame, o que corrobora com a hipótese de necro-hemorragia com discreto aumento das dimensões: 2,4 x 1,2 x 2,1 cm. (sem imagens- Naima Hamidah)  
Topografia computadorizada de crânio com 4 dias de vida mostra: 
à áreas de acidente vascular encefálico isquêmico temporoparietal à direita (setas na Figura 1) com sinais de transformação hemorrágica e extensão para o espaço subaracnoide. 
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                             Fig.1. TC de crânio (vide texto)

Ultrassom transfontanelar com 6 dias de vida mostra área hipoecoica central da lesão hemorrágica na região temporo-occipital  direita (Figura 2).
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Fig2. Planos sagitais esquerdo (A) e direito (B) mostrando a organização (centro hipoecoico) da lesão hemorrágica na região temporo-occipital direita (setas) 
(Margotto PR/Castro J)
Ressonância magnética (sem sedação) aos 12 dias de vida mostra hematoma extra axial temporal direito com diâmetros no plano axial estimados em 2,5x2,3 cm e altura de 1.4 cm com extensão através do giro temporal inferior ipsilateral até a substância branca periventricular. Alteração de sinal do parênquima encefálico do lobo temporal direito com fina extensão para o lobo occipital ao longo do trajeto das radiações ópticas deste lado. Realce, após a injeção intravenosa de contraste paramagnético do parênquima encefálico no trajeto entre o ventrículo lateral e o hematoma extra axial. Restante da descrição: normal. Conclusão: hematoma, predominantemente extra-axial, temporal direito com extensão intraparenquimatosa no lobo temporal ipsilateral. Considerar a possibilidade de anomalia vascular arteriovenosa. Figura 3 (seta).
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                              Fig. 3-Ressonância Magnética (vide texto)
Ultrassonografia transfontanelar realizada aos 23 dias de vida mostra lesão na região temporo-occipital direita medindo 1,56/1,18 cm em organização, com área hipoecoica central. Figura 4.
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Fig.4. Planos sagitais direito (A) e esquerdo (B)mostrando organização da lesão parenquimatosa hemorrágica na região temporo-occipital direita (seta)
A angiotomografia realizada aos 20 dias de vida não demonstrou anormalidades. Segundo a neurocirurgia, a imagem vista na RM possivelmente foi a impactação dos vasos da fissura Silviana devido ao hematoma sendo observado esse fato na angiotomografia, sendo indicado repetir após 6 meses. 
Aos 5 dias de vida foram realizados exames protrombóticos que mostram: INR: 0,86, PTT (Tempo de tromboplastina parcial): 36 (controle 32), Homocisteína: 7,5µmol/l (normal). Anticardiolipina IgG: 1,5 (referência: menor que 10) e IgM: 1,2 (referência: menor que 10), Anticoagulante lúpico: ausência de anticoagulante lúpico. Ausência das variantes genéticas R 5006Q, H1299R, Y1702C no gene da coagulação Fator V - F5, Proteína C funcional: 59% (VR: 70 - 140%). Proteína S livre: 67,2% (valor de referência54, 7 - 123,7%)

Neurologia Pediátrica (aos 44 dias de vida): conversado com a mãe sobre plasticidade neuronal e o momento ou a idade em que sinais motores e sensitivos começam a ser observados. Assim como a alteração mais importante está no lobo temporal indicando a possibilidade de dificuldades emocionais/comportamentais maiores que o quadro motor/sensitivo. Indicado: EEG, manter o Fenobarbital e Estimulação precoce assim que as condições permitirem.
DISCUSSÃO
(Acidente Vascular cerebral Hemorrágico)

O Acidente Vascular Cerebral (AVC) Hemorrágico Neonatal é diagnosticado em um recém-nascido com acúmulo focal de sangue no parênquima cerebral (confirmado por autópsia ou imagem) com ou sem sangue intraventricular ou subaracnoide.
A maioria ocorre próximo ao termo, apresentando-se com encefalopatia, convulsões e/ou déficit neurológico nos primeiros 28 dias de vida.
 Os estudos de pesquisa em AVC hemorrágico neonatal têm sido limitados. 
Com relação à hemorragia intraparenquimatosa, as malformações arteriovenosas podem representar até a metade dos casos observados. 
A incidência de AVC hemorrágico em crianças é de aproximadamente 1,1 por 100.000 crianças, sendo quase 80% são de hemorragia cerebral e 20% de hemorragia subaracnoide.
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As causas de hemorragia cerebral em recém-nascidos a termo incluem:

· coagulopatia,
· trombocitopenia, 
· trauma e
· raramente, lesões vasculares estruturais.
 Embora nenhuma causa específica possa ser identificada na maioria dos recém-nascidos com acidente vascular cerebral hemorrágico, os fatores de risco incluem:

· pós-maturidade, 
· cesariana de emergência, 
· sofrimento fetal e 
· sexo masculino. 
Estudo feito pela Kaiser Pediatric Stroke Study (Kaiser Permanente Norther Califórnia) sobre o AVC Hemorrágico Neonatal mostrou: 

· a maior parte dos bebês sofreu convulsões (65%) e  
· a maior parte deles era idiopática (75%). 
No estudo de Cole, 67% dos casos de AVC hemorrágico foram idiopáticos e estavam independentemente associados à menor idade materna (odds ratio [OR], 0. 87; IC 95%, 0,78-0,94), primiparidade (OR, 2,98; IC 95%, 1,18-7,50), aborto espontâneo prévio (OR, 0,11; IC 95%, 0,02-0,53), transição fetal difícil (bradicardia [OR, 15,0) ; IC 95%, 2,19-101,9], Apgar baixo [OR, 14,3; IC 95%, 2,77-73,5]) e pequeno para a idade gestacional (OR, 14,3; IC 95%, 1,62-126,1).
            Segundo Ferriero, A apneia pode ser um sinal de convulsão subclínica. É importante que se tenha pelo menos um ultrassom craniano e se os achados do ultrassom estiverem confusos, faça ressonância magnética. Está indicado também fazer o EEG de amplitude integrada. Temos que ter certeza que aquela apneia não se deve a uma convulsão subclínica.
A doença hemorrágica do recém-nascido permanece problemática em áreas do mundo onde a suplementação de vitamina K não é administrada rotineiramente aos recém-nascidos. Nos Estados Unidos, a hemorragia intracraniana foi documentada em bebês cujos pais recusaram a administração de vitamina K após o nascimento. Bebês amamentados também podem desenvolver deficiência de vitamina K. Bebês cujas mães ingeriram warfarina, fenitoína ou barbitúricos durante a gravidez às vezes desenvolvem uma coagulopatia relacionada à vitamina K. Hemorragia intracraniana também foi documentada em recém-nascidos com hemofilia A e outras coagulopatias hereditárias.
As causas definitivas de AVC hemorrágico neonatal incluem lesões estruturais e diátese hemorrágica . As malformações arteriovenosas e outras anomalias arteriais podem ser propensas à ruptura ao nascimento quando a transição para a vida extrauterina resulta em grandes alterações na pressão arterial
As condições de sangramento que predispõem ao AVC hemorrágico neonatal podem incluir condições adquiridas como trombocitopenia aloimune neonatal ou coagulação intravascular disseminada.  Condições hereditárias, como hemofilia também pode apresentar-se no recém-nascido com AVC hemorrágico. 
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Apesar da associação intuitiva entre sangue e trauma, as melhores evidências disponíveis sugerem que as forças traumáticas provavelmente não são responsáveis ​​pelo AVC Hemorrágico Neonatal de outra forma inexplicável.
Tanto a ultrassonografia craniana quanto a TC representam ferramentas rápidas de neuroimagem que devem ser utilizadas quando o AVC Hemorrágico Neonatal precisa ser excluída de forma emergencial em um neonato instável.

O efeito de massa induzido pelo AVC Hemorrágico Neonatal e a necessidade de intervenção neurocirúrgica são raros.  
A maioria do manejo é de suporte, incluindo terapia intensiva e monitoramento de convulsões. A extensão intraventricular da hemorragia pode resultar em hidrocefalia e o perímetro cefálico deve ser monitorado nas semanas e meses após o diagnóstico. 
As morbidades associadas ao AVC Hemorrágico Neonatal podem ser muitas, incluindo problemas de linguagem e cognitivos.  Atualmente, há oportunidades limitadas para tratamento e prevenção.
A atenção a comorbidades como epilepsia, distúrbios cognitivos e comportamentais e os efeitos adversos na saúde mental dos pais e familiares devem ser considerados ao longo do caminho para otimizar os resultados a longo prazo para as crianças afetadas.
                    

 
Mais promissoras são as novas abordagens pelas quais a Plasticidade potente do cérebro em desenvolvimento pode ser aproveitada para melhorar o neurodesenvolvimento.
Com respeito aos casos apresentados, ambos tiveram uma plena avaliação de imagens (ultrassonografia transfontanelar, tomografia de crânio (TC) e ressonância magnética (RM), incluindo a angio-TC e angio-RM) que possibilitou a identificação da lesão e excluiu possíveis malformações vasculares. No entanto, não chegamos à identificação de uma causa específica.
As crianças estão em acompanhamento do seu neurodesenvolvimento, e como a alteração mais importante está no lobo temporal, indica a possibilidade de dificuldades emocionais/comportamentais maiores que o quadro motor/sensitivo. 
Indicado: EEG, manter o Fenobarbital e Estimulação precoce assim que as condições permitirem.

Segundo Ferriero, os Neonatologistas são os guardiões, aqueles que devem estar muito alertas para conseguir identificar o AVC, tratar e seguir esses bebês que são de alto risco.
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AVC Hemorrágico: inclui tanto hemorragia intraparenquimatosa espontânea quanto hemorragia subaracnoidea não traumática. 





Portanto, além dos exames de imagem, a hemorragia não provocada deve ser investigada com contagem de plaquetas, INR, PTT e medições de PT, e investigação adicional se forem anormais, inclusive para coagulopatia hereditária 





A boa notícia, melhor de todas que podemos dar aos pais: a taxa de recorrência em crianças com AVC neonatal é de <1% comparado com taxa de AVC na infância que é 25 a 30%.


A recorrência é rara, uma boa notícia aos pais!!





O lobo temporal é a localização mais comum para o AVC Hemorrágico Neonatal  idiopático.








