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Ageat Female
Study sample Gestational age  surgery proportion,

Study ID Study site(s) type  Studydates size  atbirth or MRI n (%)
McCarthy etal.,  Children's Hospital of Philadelphia, United  Cohort 2008-2012 72 Mean389+1.0wk Notreported Notreported
201532 States. study
Mulkey etal,  Arkansas Children's Hospital, United States ~ Cohort 2012-2013 24 Mean382(range Mean11.2  5(21)
2015 study 36-39.6) wk (range 2-31)d
Ortinauetal,  Starship Children's Hospital, New Zealand ~ Cohort 2005-2008 67 Mean39 (range  Mean 8 (range 29 (43)
2012 Royal Children's Hospital, Australia study 36-42) wk 2-23)d
Ortinauetal,  Barnes Jewish Hospital, St. Louis Children's  Cohort Not reported 16 389(373-39.0)wk 11(3-83)d  6(38)
2018% Hospital, United States study
Petitetal,, Children's Hospital of Philadelphia, United ~ Cohort  2003-2007 26 Mean39.04 11wk Meand6£27 11(42)
2009%¢ States. study d
Peyvandietal.,  University of California San Francisco Benioff ~ Cohort 2001-2013 153 Mean 38.9(95% CI 7.3(5.1-95)d  51(33)
20167 Children's Hospital, United States study 38.6-39.3) wk

British Columbia Children’s Hospital, Canada
Rios et al., 2013%  Starship Children’s Hospital, New Zealand ~ Cohort  2005-2008 167 Mean386+1.4wk 7(4-9)d 68(41)

Royal Children's Hospital, Australia study

Texas Children's Hospital, United States
Verma etal., University of Bern, Switzerland Cohort  2011-2015 11 Not reported 5(3-8)d 3@7)
2017%° study

Values reported as median (interquartile range) or n (%), unless otherwise specified.
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Tabela 3 Prevaléncia Combinada Geral de Leséo Cerebral por Tipo e Momento \
Tipo e momento da lesdo cerebral ~ Valor k n Prevaléncia, % (ICde 95%) P, % Q Valor de p
Qualquer lesdo cerebral isquémica
Cumulativo 6 276 68.5(62.7-73.8) B oHLb; 04
Pré-operatdrio 12 468 34.7 (28.4-41.5) 434 19.43 0.05
Pés-operatdrio i 375 46.5 (34.8-58.5) 69.1 19.41 0.0035
Subtotals
Lesdo da substéncia branca
Cumulativo i3 694 39.7 (28.9-51.7) 86.6 89.43 <0.0001
Pré-operatorio 22 1,190 23.8(20.0-28.8) 5531} 46.74 0.001
Pds-operatdrio 11 588 40.4 (29.7-52.0) 816 54.44 <0.0001
Subtotals 375 50.4 (34.8-30.0) 81.6 55.34 <0.0001
AVC isquémico arterial
Cumulativo 10 517 20.2(12.9-30.2) 75 35.94 <0.0001
Pré-operatério 19 1,040 10.5(75.5-14.3) 583 43.2 0.0007
Pés-operatério 9 464 16.1((9.2-26.7) 748 31.69 0.0001
Lesdo hipdxico-isquémica
Cumulativo 3 208 2.4(0.6-8.6) 335 296 0.2272
Pré-operatério 4 313 34(1.9-1-9.0) 45 522 0.165
Pés-operatorio 2 140 2.2(2,2-20.7) 59.7 248 0.1153
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Glossário AIS = acidente vascular cerebral isquêmico arterial; CHD = cardiopatia congênita; HII = lesão hipóxico-isquêmica; NOS = Escala Newcastle-Ottawa; RoB-2 = ferramenta Cochrane de risco de viés para ensaios randomizados; SVP = fisiologia de ventrículo único; TGA = transposição das grandes artérias; WMI = lesão da substância branca.

INTRODUÇÃO Comprometimentos do neurodesenvolvimento são comuns em crianças nascidas com cardiopatia congênita crítica (CHD), definida pela necessidade de cirurgia ou intervenção dentro de 1 ano de vida.¹,² Lesões cerebrais isquêmicas, incluindo lesão da substância branca (WMI), acidente vascular cerebral isquêmico arterial (AIS) e lesão hipóxico-isquêmica (HII), são comuns em neonatos com CHD crítica e foram associadas aos seus desfechos subsequentes do neurodesenvolvimento.³⁻⁵ No entanto, há inconsistência na prevalência relatada de lesão cerebral entre os estudos em lactentes com CHD; esses estudos também utilizaram diferentes sistemas de classificação. Além disso, os estudos relataram de forma inconsistente fatores de risco de lesão cerebral isquêmica, incluindo tipo de lesão de CHD e tempo até a cirurgia.²,⁴ Informações consistentes sobre prevalência e fatores de risco de lesão cerebral são importantes para melhorar o cuidado de lactentes com CHD crítica e identificar aqueles com maior risco de comprometimentos do desenvolvimento.

Esta revisão e metanálise resume os estudos que relatam a prevalência de lesão cerebral isquêmica por meio de RM neonatal publicados antes de 2024.

MÉTODOS 
Foi realizada uma revisão sistemática e metanálise utilizando protocolo pré-especificado registrado no PROSPERO (CRD42021268352) e que adere aos padrões Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses.⁶

A estratégia de busca combinou os termos “congenital heart disease” e “brain injury” ou terminologia alternativa comumente utilizada. A busca foi realizada com base em todos os títulos e resumos de artigos publicados em inglês de 1946 a 31 de dezembro de 2023, no MEDLINE, Embase e Cochrane. As referências foram gerenciadas utilizando Covidence (Covidence systematic review software, Veritas Health Innovation, Melbourne, Australia).

As referências identificadas foram triadas em duplicata por dois revisores independentes. Os estudos foram incluídos se atendessem aos seguintes critérios: (1) pesquisa original incluindo neonatos com CHD crítica e (2) relato de prevalência de lesão cerebral incluindo WMI, leucomalácia periventricular, AIS e HII na RM no período neonatal. Os estudos foram excluídos se (1) envolvessem neonatos com doença cardíaca adquirida, cardiomiopatia, transplante cardíaco ou anormalidades genéticas; (2) estimassem a prevalência de lesão cerebral hemorrágica; ou (3) fossem relatos de casos, séries de casos (n < 10), revisões sistemáticas, meta-análises e estudos em animais.

Dois revisores extraíram independentemente os dados (tamanho da amostra, local do estudo, tipo de estudo, diagnósticos cardíacos, características da amostra, detalhes de imagem cerebral e taxas de prevalência) dos artigos incluídos. Conflitos foram resolvidos entre os extratores ou em consulta com um revisor sênior. Dois revisores avaliaram independentemente a qualidade dos estudos incluídos utilizando uma versão modificada da Escala Newcastle-Ottawa (NOS) para Estudos de Coorte⁷ (Apêndice 1) e a ferramenta Cochrane revisada de risco de viés para ensaios randomizados (RoB-2).⁸

         -Análise Estatística A prevalência agrupada foi determinada analisando as taxas de evento específicas de cada estudo. Devido à heterogeneidade elevada entre estudos antecipada, decidiu-se a priori utilizar modelos de efeitos aleatórios de máxima verossimilhança restrita para a meta-análise, com pesos inversamente relacionados à variância total. A transformação logit foi utilizada para contabilizar alguns estudos que relatam prevalência próxima de 0 ou 1. O viés de publicação foi avaliado por inspeção visual de gráficos de funil e pelo teste de Egger de assimetria para metanálises com pelo menos 10 estudos.

Se múltiplos estudos relatassem dados da mesma coorte, apenas dados independentes foram incluídos na meta-análise. Se dados repetidos fossem relatados, os estudos com o maior número de pacientes foram incluídos, a menos que relatassem prevalência por tipo de lesão cardíaca congênita, especificamente transposição das grandes artérias (TGA) ou fisiologia de ventrículo único (SVP), que foram incluídos para a análise de subgrupo.

Caracterizamos os efeitos moderadores do ano do estudo utilizando o ano médio da coleta de dados do estudo e o sexo utilizando a porcentagem de participantes do sexo feminino no estudo com modelos de meta-regressão de efeitos aleatórios quando mais de 10 estudos estavam disponíveis. Se o momento da coleta de dados do estudo não fosse declarado, o ano de publicação foi imputado. Caracterizamos o efeito moderador da idade na cirurgia utilizando a medida relatada pelos estudos (média, mediana). Imputamos a idade na RM pré-operatória para estudos que relataram apenas a idade na RM pré-operatória e descreveram em seus métodos que a RM pré-operatória foi realizada no dia da cirurgia. Também caracterizamos os efeitos moderadores do tipo de lesão de CHD em análises de subgrupo, contabilizando a dependência intra-estudo quando mais de 10 estudos estavam disponíveis e havia pelo menos 3 estudos por subgrupo.

       -Disponibilidade de Dados Os dados e o código analítico que sustentam os achados deste estudo estão disponíveis mediante solicitação à autora correspondente.

   RESULTADOS
           -Resultados da Revisão Sistemática e Metanálise A estratégia de busca rendeu 2.581 estudos, dos quais 451 duplicatas foram removidas. Um total de 2.130 estudos foram triados quanto à elegibilidade de título e resumo, e 1.862 foram excluídos; 268 estudos foram avaliados quanto à elegibilidade de texto completo, e 237 foram excluídos. Finalmente, 31 estudos foram incluídos na revisão e metanálise, conforme mostrado na Figura 1. As características dos estudos incluídos são apresentadas na Tabela 1. Incluímos 28 estudos de coorte, que foram avaliados utilizando a ferramenta NOS modificada e foram considerados de baixo ou médio risco de viés (Tabela 2). Três ensaios clínicos foram avaliados utilizando a ferramenta RoB-2, com 2 apresentando algum risco de viés e 1 apresentando baixo risco de viés (Tabela 2). Um resumo da prevalência agrupada é apresentado na Tabela 3, e os resultados de meta-regressão na Tabela 4. Havia número insuficiente de estudos por subgrupo para realizar análises de acordo com o tipo de lesão de CHD.

Figura 1- Revisão Sistema e Metanálise
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        -Prevalência de Lesão Cerebral Isquêmica em Neonatos com CHD Seis estudos¹⁵,¹⁷,¹⁹,²⁷,³¹,³⁵ relataram a prevalência cumulativa de lesão cerebral isquêmica, incluindo WMI, AIS ou HII, a partir de RMs pré e pós-operatórias (n = 276). A prevalência agrupada foi de 68,5% (IC 95% 62,7%–73,8%; Figura 2), com baixa heterogeneidade entre estudos (I² = 3,0%, valor Qp = 0,4).
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Doze estudos¹³,¹⁵–¹⁸,²⁰,³¹,³³,³⁵–³⁷,³⁹ relataram a prevalência de lesão cerebral isquêmica a partir de RMs pré-operatórias (n = 468). A prevalência agrupada foi de 34,7% (IC 95% 28,4%–41,5%; Figura 2), com heterogeneidade moderada entre estudos (I² = 43,4%, valor Qp = 0,05). 

Sete estudos¹²,¹⁵,¹⁷,¹⁹,²⁰,³¹,³⁵ relataram a prevalência de nova lesão cerebral isquêmica a partir de RMs pós-operatórias (n = 375). A prevalência agrupada foi de 46,5% (IC 95% 34,8%–58,5%; Figura 2), com heterogeneidade substancial entre estudos (I² = 69,1%, valor Qp = 0,004).
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Prevalência de WMI em Neonatos com CHD Treze estudos¹⁷,¹⁹,²¹,²³,²⁴,²⁶,²⁷,²⁹,³¹,³²,³⁵ relataram a prevalência cumulativa de WMI a partir de RMs pré e pós-operatórias (n = 694). A prevalência agrupada foi de 39,7% (IC 95% 28,9%–51,7) com heterogeneidade substancial entre estudos (I² = 86,6%, valor Qp <0,001). Houve associação significativa com a idade na cirurgia (p = 0,002; Figura 3). A associação com sexo não pôde ser concluída devido ao número insuficiente de estudos. 
Vinte e dois estudos¹⁷,³¹,³⁵(p201),¹³,¹⁶,¹⁸,²⁰,²¹,²³,²⁶,³³,³⁶,³⁷,³⁹(p201),⁹,¹⁴,²⁵,²⁸,²⁹,³²,³⁴,³⁸ relataram a prevalência de WMI a partir de RMs pré-operatórias (n = 1.190). A prevalência agrupada foi de 23,8% (IC 95% 20,0%–28,1), com heterogeneidade substancial entre estudos (I² = 55,1%, valor Qp = 0,001)..

Onze estudos⁹,¹¹,¹²,¹⁶,¹⁷,¹⁹,²⁰,²²,³⁰,³¹,³⁵ relataram a prevalência de nova WMI pós-operatória (n = 583). 

      -Prevalência de AIS em Neonatos com CHD Dez estudos¹⁷,¹⁹,²¹,²⁴,²⁶,²⁷,²⁹,³¹,³⁵ relataram a prevalência cumulativa de AIS (n = 517). A prevalência agrupada foi de 20,2% (IC 95% 12,9%–30,2%), com alta heterogeneidade entre estudos (I² = 75,0%, valor Qp <0,0001).

Dezenove estudos¹⁷,³¹,³⁵,⁹,¹¹,¹³,¹⁴,¹⁶,²⁰,²¹,²⁵,²⁶,²⁸,²⁹,³³,³⁶–³⁹ relataram a prevalência de AIS pré-operatório (n = 1.040). A prevalência agrupada foi de 10,5% (IC 95% 7,5%–14,3%), com heterogeneidade substancial entre estudos (I² = 58,3%, valor Qp = 0,0007). Houve associação significativa com sexo (p = 0,02).

Nove estudos⁹,¹¹,¹²,¹⁶,¹⁷,¹⁹,²⁰,³¹,³⁵ relataram a prevalência de nova AIS pós-operatória (n = 464), com prevalência agrupada de 16,1% (IC 95% 9,2%–26,7%) e heterogeneidade substancial entre estudos (I² = 74,8%, valor Qp = 0,0001).

     -Prevalência de HII em Neonatos com CHD Três estudos¹⁹,²⁴,²⁷ relataram a prevalência cumulativa de HII, com prevalência agrupada de 2,4% (IC 95% 0,6%–8,6%). Quatro estudos¹³,³⁷,⁹,¹⁴ relataram a prevalência de HII pré-operatória, com prevalência agrupada de 3,4% (IC 95% 1,3%–9,0%) e heterogeneidade moderada entre estudos (I² = 42,5%, valor Qp = 0,2). Dois estudos⁹,¹⁹ relataram a prevalência de nova HII pós-operatória, com prevalência agrupada de 2,2% (IC 95% 0,2%–20,7%).

Um estudo relatou aumento de sinal T1 nos gânglios da base/tálamo de significado desconhecido¹⁷ e foi excluído das análises seguintes.
DISCUSSÃO 

Em nossa revisão sistemática e metanálise, encontramos que a prevalência cumulativa agrupada de lesão cerebral isquêmica, incluindo WMI, AIS e HII, entre neonatos com CHD foi de 68,5%. 

A prevalência agrupada de lesão cerebral adquirida pré-operatória foi de 34,7%, e a de nova lesão cerebral isquêmica pós-operatória foi de 46,5%. 

Esses achados destacam a carga significativa de lesão cerebral isquêmica em neonatos com CHD. Alguns estudos relataram apenas a prevalência de tipos específicos de lesão cerebral; a prevalência combinada de WMI pré-operatória foi de 23,8%, e a de nova WMI pós-operatória foi de 40,4%. A prevalência pré-operatória de AIS foi de 10,5%, e a de nova AIS pós-operatória foi de 16,1%. Poucos estudos relataram a prevalência de HII; a prevalência combinada de HII pré-operatória foi de 3,4%, e a de nova HII pós-operatória foi de 2,2%.
Nossos achados podem ser usados para aconselhar os pais em vários contextos clínicos sobre o risco geral de lesão cerebral isquêmica e potenciais comprometimentos do neurodesenvolvimento, incluindo aqueles com diagnóstico pré-natal de CHD

A lesão cerebral isquêmica em neonatos com CHD apresenta-se em grande parte de forma sutil ou assintomática, e os sinais clínicos podem ser obscurecidos devido à sedação em neonatos criticamente enfermos. A lesão cerebral isquêmica corre risco de ser negligenciada com ultrassonografias de rastreamento rotineiras, que são melhores para identificar hemorragias grandes.² 

A RM é uma ferramenta confiável que oferece maior resolução que TC ou ultrassonografia para identificar as lesões focais e multifocais mais comumente vistas, incluindo WMI e AIS, nessa população.² Nossos achados fornecem evidências para o papel da RM pré-operatória e pós-operatória rotineira na detecção de lesão cerebral em neonatos com CHD, dada a carga significativa de lesão cerebral isquêmica observada nessa população. Quando for viável realizar apenas ressonância magnética pré-operatória ou pós-operatória, os médicos devem decidir caso a caso qual

pode ser mais importante e considerar como isso pode afetar o aconselhamento às famílias. 
Os resultados da ressonância magnética pré-operatória podem influenciar a decisão da família de optar pela cirurgia cardíaca, ou raramente se adia a cirurgia, ao passo que a RM pós-operatória pode revelar a real extensão da lesão cerebral, orientando a intervenção precoce ou o monitoramento do neurodesenvolvimento.

O momento de realização da RM também pode ser definido por práticas institucionais ou regionais. O EEG também pode ser uma ferramenta útil na triagem de convulsões, seguindo práticas institucionais ou regionais e a disponibilidade de recursos.
Observou-se heterogeneidade significativa entre os estudos após o ajuste para o ano do estudo, a idade na cirurgia e a proporção do sexo feminino. 
A idade na cirurgia é um fator clínico modificável que pode influenciar a saúde cerebral de neonatos com cardiopatia congênita (CC); estudos de coorte anteriores relataram que um intervalo maior até a cirurgia está associado a taxas mais elevadas de lesão da substância branca (LSB) pré e pós-operatória.30,36 Em nossa metanálise, constatamos que uma idade mais jovem na cirurgia estava significativamente associada a uma maior prevalência cumulativa de LSB, embora apenas nas primeiras duas semanas de vida. Esse achado contradiz a literatura publicada, que sugere que uma idade mais jovem na cirurgia está associada a uma menor prevalência de LSB.30 Nossos resultados podem refletir a gravidade clínica da doença, uma vez que neonatos em estado mais crítico são submetidos à cirurgia mais precocemente. Tais achados também podem estar limitados pelo baixo poder estatístico e influenciados por fatores de confusão, como o ano do estudo e a inclusão de múltiplos tipos de lesões de CC. A idade na cirurgia não apresentou associação com a prevalência pré ou pós-operatória de LSB; houve menos estudos relatando a prevalência cumulativa em comparação com a prevalência pré ou pós-operatória de LSB, o que sugere ainda que esse achado pode tem sido relatado de forma inconsistente como um fator de risco para lesão cerebral em lactentes com cardiopatia congênita.15,36,43 
Evidências também demonstraram que o diagnóstico fetal de cardiopatia congênita está associado a uma menor prevalência de lesão cerebral pré-operatória e pode ser benéfico para o desenvolvimento cerebral no período perioperatório.5 Estudos futuros devem relatar as taxas de diagnóstico fetal para avaliar sua relação com a prevalência de lesão cerebral pré e pós-operatória.

Observou-se também uma variabilidade significativa entre os estudos que relatam associações de fatores intraoperatórios — como a duração da parada circulatória em hipotermia profunda — com a lesão cerebral pós-operatória.12,45.

Encontramos diferenças substanciais na forma como os estudos relataram a prevalência de lesão cerebral isquêmica, o que limitou o poder estatístico de nossa metanálise. Relatos padronizados ajudarão a caracterizar melhor a prevalência real e os fatores de risco associados à lesão cerebral nessa população. Estudos mais recentes também estratificaram a lesão da substância branca (LSB) por gravidade, refletindo melhorias na qualidade das imagens ao longo do tempo. Essa abordagem também pode ser aplicada ao tipo de LSB, incluindo lesões císticas versus puntiformes e perda de volume. Tal prática deve ser mantida para identificar fatores de risco associados a lesões mais graves e como a gravidade e o tipo de LSB se relacionam com desfechos neurodesenvolvimentais subsequentes. 
Alguns estudos relataram a prevalência de lesão cerebral isquêmica em conjunto com a de lesão cerebral hemorrágica — incluindo hemorragia intraventricular e subdural —, o que limitou sua inclusão nesta metanálise. Estudos anteriores apontaram uma possível associação entre micro-hemorragia cerebral e desfechos neurodesenvolvimentais tardios, mas o mecanismo da lesão e sua relação com esses desfechos requerem mais investigação.46,47 Os estudos devem relatar a prevalência de lesão cerebral isquêmica e hemorrágica separadamente, permitindo uma melhor estratificação de risco quanto a futuros desafios no neurodesenvolvimento, tanto para clínicos quanto para as famílias.

Em nossa revisão sistemática e metanálise, foram incluídas apenas publicações com texto completo; portanto, resumos e apresentações contendo dados relevantes não foram considerados. Essa estratégia pode ter limitado nossa busca a estudos de maior porte ou a um subgrupo de centros maiores. Também excluímos estudos que incluíam recém-nascidos com síndromes genéticas — grupo que pode representar um subgrupo de alto risco para lesão cerebral isquêmica entre recém-nascidos com cardiopatia congênita (CC). Embora alguns estudos tenham incluído recém-nascidos prematuros, a maioria dos lactentes nasceu a termo. São necessários mais estudos para compreender a prevalência de lesão cerebral em prematuros com Cardiopatia Congênita.

Nossos achados destacam que mais da metade dos recém-nascidos com cardiopatia congênita apresentará lesão cerebral isquêmica, com prevalência dependendo do tipo e do momento da ocorrência da lesão cerebral. 
A lesão da substância branca (WMI) é o tipo mais prevalente de lesão em recém-nascidos com cardiopatia congênita, com taxas observadas em recém-nascidos prematuros.10 A lesão cerebral nessa população é amplamente assintomática, mas está associada a déficits neurodesenvolvimentais tardios em crianças com cardiopatia congênita (CC).1,2 
Assim, é importante identificar essas lesões isquêmicas focais por meio de ressonância magnética (RM) cerebral clínica de rotina nessa população, a fim de orientar adequadamente as famílias sobre os desfechos neurodesenvolvimentais esperados e iniciar precocemente a vigilância e as intervenções voltadas ao neurodesenvolvimento.
Estudos futuros devem relatar a prevalência de lesão cerebral isquêmica em neonatos com CC em relação ao momento da cirurgia e conforme o tipo e a gravidade da lesão cerebral, bem como apresentar características clínicas importantes, como idade na cirurgia, sexo e tipo de cardiopatia. Nossos achados sugerem que a idade na cirurgia pode estar associada à lesão da substância branca (LSB) cumulativa. Visto que a idade na cirurgia é uma variável clínica modificável, é imperativo que estudos futuros explorem melhor essa associação. São necessários mais dados de alta qualidade sobre a carga de lesão cerebral isquêmica em neonatos com CC para compreender melhor a prevalência pré e pós-operatória e os fatores de risco associados.
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Principais mensagens  do estudo de  Kim C et al
Este estudo, uma revisão sistemática e metanálise que analisou 31 pesquisas originais, traz mensagens fundamentais sobre a saúde neurológica de recém-nascidos com cardiopatia congênita (CC) crítica. 
As principais conclusões destacam a vulnerabilidade do cérebro desses bebês e a necessidade de monitoramento contínuo.

1. Alta Prevalência de Lesão Cerebral Isquêmica
A mensagem mais impactante do estudo é que a prevalência cumulativa de lesão cerebral isquêmica em neonatos com cardiopatia congênita é muito alta, atingindo 68,5%. Isso indica que a grande maioria das crianças nascidas com cardiopatias que exigem intervenção no primeiro ano de vida apresenta algum grau de dano cerebral isquêmico detectável por imagem.
2. O Momento da Lesão: Pré vs. Pós-operatório
O estudo diferencia o momento em que essas lesões ocorrem, revelando que o risco persiste durante todo o período neonatal:

· Lesões Pré-operatórias: Cerca de 34,7% dos neonatos já apresentam lesões isquêmicas antes mesmo de serem submetidos à cirurgia cardíaca.

· Novas Lesões Pós-operatórias: A prevalência de novas lesões que surgem após o procedimento cirúrgico é ainda maior, chegando a 46,5%. Esses dados reforçam que tanto a fisiologia da cardiopatia quanto o estresse do procedimento cirúrgico contribuem para o ônus neurológico.

3. Tipos Prevalentes de Lesão
O estudo categorizou as lesões isquêmicas em três tipos principais, com frequências distintas:

· Lesão da Substância Branca (WMI): É o tipo mais comum, com uma prevalência cumulativa de 39,7%. A idade no momento da cirurgia foi identificada como um fator associado a esse tipo de dano.

· Acidente Vascular Cerebral Isquêmico Arterial (AIS): Afeta aproximadamente 20,2% dos neonatos analisados. O estudo notou uma associação entre a proporção de pacientes do sexo feminino e o AVC isquêmico arterial pré-operatório.

· Lesão Hipóxico-Isquêmica (HII): Embora grave, apresentou a menor prevalência cumulativa entre os tipos estudados, com 2,4%.

4. Importância do Monitoramento e Intervenção Precoce
Uma mensagem central para a prática clínica é que a identificação dessas lesões é crucial para aconselhar as famílias sobre os desfechos neurodesenvolvimentais esperados. O estudo sugere que:

· A realização de Ressonância Magnética (RM) pós-operatória pode ser uma ferramenta valiosa para capturar a verdadeira carga de lesão cerebral e guiar a vigilância do desenvolvimento.

· O início precoce de intervenções e acompanhamento especializado é fundamental para melhorar os resultados a longo prazo dessas crianças.

5. Necessidade de Pesquisas sobre Neuroproteção
Embora o estudo estabeleça a alta prevalência do problema, ele também destaca que ainda existe uma heterogeneidade significativa na literatura científica. Há uma necessidade urgente de pesquisas adicionais para determinar:

· Fatores de risco modificáveis que possam ser alvo de intervenção clínica.

· Estratégias neuroprotetoras eficazes que possam reduzir a incidência dessas lesões tanto no período pré quanto no pós-operatório.

Em resumo, o estudo alerta que a cardiopatia congênita crítica não é apenas uma condição do coração, mas uma patologia que impacta profundamente o desenvolvimento cerebral, exigindo uma abordagem de cuidado que priorize a saúde neurológica desde o nascimento
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A palestra apresentada pelo Dr. Maurício Magalhães aborda de forma abrangente os desafios e as estratégias para proteger o cérebro do recém-nascido cardiopata, enfatizando que a cardiopatia congênita é a terceira maior causa de alteração no neurodesenvolvimento, atrás apenas da asfixia perinatal e da prematuridade.
                    Abaixo estão os pontos-chave discutidos na palestra:
1. Magnitude do Problema e Estatísticas
· No Brasil, nascem cerca de 26.000 crianças cardiopatas por ano, das quais 20% a 30% apresentarão algum déficit neurológico.
· O custo de cuidar de uma criança com deficiência pode ser até 150 vezes maior do que o de uma criança sem deficiências, evidenciando o impacto socioeconômico da falta de neuroproteção.
· Atualmente, 90% dos bebês com cardiopatias críticas sobrevivem até a idade adulta, o que desloca o foco da medicina da simples sobrevivência para a melhoria da qualidade de vida e dos desfechos neurológicos.
2. Os Quatro Momentos da Lesão Cerebral
O comprometimento cerebral no cardiopata pode ocorrer em quatro fases distintas:
1. Antenatal: Redução da taxa de crescimento cerebral ainda no útero.
2. Pré-operatório: Prevalência de lesão isquêmica de cerca de 34%.
3. Intraoperatório: Riscos relacionados à circulação extracorpórea (SEC) e parada circulatória hipotérmica.
4. Pós-operatório: Novas lesões isquêmicas ocorrem em 46,5% dos casos.
Quais são as principais lesões cerebrais no período pré-operatório?

No período pré-operatório, as lesões cerebrais em neonatos com cardiopatia congênita crítica apresentam uma prevalência de aproximadamente 34%. As principais lesões identificadas nas fontes são:
· Lesões na substância branca: São as mais comuns, ocorrendo em 16% a 39% dos lactentes a termo antes da cirurgia. Essa região é particularmente vulnerável à interrupção do fluxo sanguíneo cerebral devido a uma menor resposta vasodilatadora de seus vasos.
· Infartos focais da substância cinzenta: Observados frequentemente em conjunto com as lesões de substância branca.
· Acidente Vascular Cerebral (AVC) e Hemorragias: Em casos específicos de transposição dos grandes vasos, a incidência de lesões pré-operatórias incluindo AVC, hemorragia e lesão de substância branca varia entre 30% e 41%.
· Alterações no crescimento e volume cerebral: Muitos bebês já nascem com perímetro cefálico menor e volume cerebral reduzido. Em cardiopatias de ventrículo único, a microcefalia pode estar presente em 12% dos casos ao nascimento.
· Anormalidades na Ressonância Magnética (RM): Na tetralogia de Fallot, cerca de 20% (1/5) dos neonatos já apresentam exames de RM pré-operatórios anormais.
Essas lesões ocorrem muitas vezes devido a fluxos sanguíneos cerebrais anormais e danos por hipóxia durante a vida fetal e o período neonatal imediato, antes da intervenção cirúrgica.
3. Vulnerabilidade Cerebral e Desfechos
· O cérebro do cardiopata é altamente sensível a desequilíbrios de oxigênio. A substância branca é a região mais vulnerável a interrupções no fluxo sanguíneo.
· Perfil de comprometimento: Redução do desempenho cognitivo, dificuldades de interação social, desatenção, impulsividade e problemas nas funções executivas e linguagem.
· Mesmo bebês próximos ao termo (35 semanas) possuem apenas 65% do peso cerebral de um bebê de 40 semanas, o que aumenta o risco de lesões por imaturidade.
4. Monitoramento Multimodal: Ferramentas Essenciais
A palestra enfatiza o conceito de "All care is brain care" (Todo cuidado é cuidado com o cérebro), defendendo o monitoramento antes, durante e após a cirurgia.
· aEEG (Eletroencefalograma de Amplitude Integrada): Fundamental para detectar crises epiléticas, que em 92% dos casos são subclínicas (sem sinais físicos) em cardiopatas.
NIRS (Espectroscopia de Infravermelho Próximo): Funciona como um "marcador imediato de perfusão", permitindo avaliar o balanço entre oferta e consumo de oxigênio no cérebro e rins em tempo real. É útil para ajustar parâmetros ventilatórios (como o PCO2) e evitar vasoconstrição cerebral. Em suma, o impacto do NIRS reside na capacidade de transformar o manejo clínico de "reativo" (baseado em sinais tardios) para "proativo", protegendo o cérebro do cardiopata de insultos hipóxicos que ocorrem frequentemente durante a jornada cirúrgica.
5. Fatores de Manejo e Neuroproteção
· Manejo do CO2: Níveis baixos de PCO2 (hipocapnia) causam vasoconstrição e podem piorar a oxigenação cerebral, como demonstrado em casos clínicos.
· Nutrição: A desnutrição no pré-operatório é um desafio crítico que impacta negativamente o prognóstico.
· Drogas: O uso de benzodiazepínicos (como Midazolam) deve ser evitado, pois pode estimular a apoptose neuronal (morte de neurônios).
· Terapias Futuras: Estão sendo estudados agentes como melatonina, células-tronco e eritropoetina, mas ainda não há evidências para uso clínico rotineiro como terapia adjuvante.
Quais os principais desfechos neurológicos em adolescentes operados na infância?

Em adolescentes que passaram por cirurgias para correção de cardiopatias congênitas na infância, os atrasos no desenvolvimento neurológico tendem a persistir e se manifestam através de diversos comprometimentos funcionais e cognitivos.
Os principais desfechos observados nessa fase incluem:
· Comprometimento de Habilidades: Déficits em habilidades neuromotoras, intelectuais, de percepção, integração e visomotoras.
· Função Executiva: Alterações significativas nas funções executivas, que envolvem a capacidade de planejamento e execução de tarefas.
· Desempenho Acadêmico e Cognitivo: Pontuações mais baixas em testes de desempenho acadêmico, memória, atenção e cognição geral em comparação com a população sem cardiopatias.
· Necessidade de Intervenção: No caso específico de adolescentes com transposição dos grandes vasos, até 65% necessitam de serviços de intervenção acadêmica ou comportamental.
· Impacto no QI: Em pacientes operados por cardiopatias não cianóticas, observa-se uma redução nos escores de QI (Quociente de Inteligência) e prejuízo nas habilidades visoespaciais.
· Alterações Estruturais: Esses desfechos estão associados a lesões duradouras na substância branca e alterações microestruturais, como a perda de volume cerebelar.
Mesmo em casos onde exames de imagem, como a ressonância magnética realizada aos 6 meses de vida, pareciam normais, o adolescente ainda pode apresentar alterações no neurodesenvolvimento ao longo do tempo.
II- O Cérebro do Recém-Nascido com Cardiopatia Congênita Crítica 
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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





Recém-nascidos prematuros com cardiopatia congênita tinham microestrutura semelhante a recém-nascidos prematuros sem cardiopatia congênita. 








É essencial o aumento da 


consciência da vulnerabilidade do jovem cérebro em desenvolvimento de uma criança com cardiopatia congênita


Médicos e outros cuidadores devem estar mais cientes dessa vulnerabilidade e do possível efeito repetidos de episódios de hipoxia e / ou isquemia no início da vida desses bebês 





























