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I. INTRODUÇÃO

Com a melhora no manuseio da insuficiência ventilatória do RN prematuro durante os 10 passados, a hemorragia intraventricular (HIV) tem emergido como uma das mais importantes causas de morbidade e mortalidade. Com a recente introdução da tomografia computadorizada e ultrassonografia, uma alta freqüência de HIV clinicamente inaparente e previamente não diagnosticada pôde ser descrita. Bejar e cl detectaram com a ultrassonografia, a hemorragia periventricular/hemorragia intraventricular em 90% de 113 RN com idade gestacional menor ou igual a 32 semanas. 


A HIV está associada com o RN  de muito baixo peso (peso abaixo de 1.500 gramas) e uma série de fatores que comentaremos a seguir. 


Para a melhor compreensão da atuação destes fatores de primordial importância na produção da HIV para que possamos, sempre que possível evitá-los (e assim detectando o risco para evitar o dano) torna-se necessário a compreensão dos aspectos fisiopatológicos envolvidos na produção desta mais comum forma de hemorragia nos prematuros, que é a HEMORRAGIA PERIVENTRICULAR/HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR.

Está é a razão pela qual daremos ênfase nesta revisão sobre hemorragia intracraniana no RN, a este tipo de hemorragia.
II. Classificação das hemorragias intracranianas do RN


Segundo Volpe, há 3 grandes categorias de hemorragia intracraniana clinicamente importantes que ocorrem no período neonatal:
II.1. Hemorragia Subdural

Está mais relacionada com traumatismo; ocorre particularmente em RN grandes que tiveram dificuldades no nascimento. Em centros mais avançados esta hemorragia é rara. A sua explicação:


- ruptura de veias superficiais cerebrais;

            - laceração da foice com ruptura do seio sagital inferior;

            - laceração do tentório com ruptura do seio lateral ou reta ou da veia de Galeno.

II.2.Hemorragia Primária Subaracnóide


São extremamente comuns. A fonte do sangramento é venosa. Três síndromes clínicas podem ser delineadas:

          
 - sinais neurológicos mínimos ou ausentes (principalmente em prematuros e 75% dos casos os RN são prematuros); bom prognóstico;

        
 - convulsão mais freqüente no segundo dia de vida e 90% são normais no follow-up.
             - maciça hemorragia subaracnóide com rápido curso fatal r (mais raramente).

II.3.Hemorragia Periventricular/Intraventricular

A ser discutida com mais profundidade no decorrer desta revisão.
III. Hemorragia Periventricular/ INtraventricular (HPV/HIV)


A HPV/HIV é a mais importante variedade de hemorragia intracraniana neonatal, pois é uma lesão comum e séria.


A grande importância da HPV/HIV está ligada ao advento dos modernos cuidados intensivos dados ao RN com o conseqüente aumento nas taxas de sobrevivência  dos bebês prematuros. Esta lesão é o distúrbio neurológico mais importante nas Unidades de Cuidados Intensivos Neonatais motivo pelo qual enfocaremos a sua incidência, neuropatologia, patogenia, clínica, diagnóstico, complicação, prognóstico e o seu manuseio.

III.1. Incidência


Dados de 2 estudos envolvendo 237 RN submetidos a tomografia computadorizada (TC) de rotina na primeira semana de vida realizada por Ahmann e cl (citados por Volpe e Papile), a incidência em RN com peso menor que 1500g ou nascidos antes da 35º semana de gestação, é aproximadamente  40-45%. Cita Papile e cl, que a HIV é encontrada na autópsia em 1/3 a ½ dos RN com peso menor que 1.500g de nascimento.

Com o uso da ultrassonografia (US), esta incidência tem sido alarmante, como cita Bejar e cl. 

III.2. Neuropatologia

III.2.A. Anatomia Vascular da Camada Germinativa:


Segundo Hambleton e Wigglesworth, o cérebro dos bebês com idade gestacional abaixo de 32 semanas apresenta um rico leito capilar na região subependimária, particularmente sobre a metade inferior da cabeça do núcleo caudado onde muito das hemorragias ocorrem. Este rico leito capilar na região subependimária é suprido principalmente pela artéria de Heubner (ramo da cerebral anterior). A drenagem venosa se faz via ramos da veia terminal para dentro da veia cerebral interna. Acima de 32 semanas de gestação, com a progressiva diminuição da camada germinativa, o leito capilar subependimário gradualmente une-se com o resto do corpo striatum.

Segundo Volpe, a região periventricular é o sítio da matriz germinativa subependimária, uma região gelatinosa que provê pobre suporte para os pequenos vasos que cursam através dela; esta matriz não dissipa no feto até ao termo e assim, o prematuro é especialmente vulnerável à hemorragia nesta área.
III. 2. B- Origem da hemorragia


Há uma total falta de acordo sobre a origem da hemorragia. Muitos trabalhos aceitam que a lesão primária envolve sangramento da camada germinativa sobre o epêndima do ventrículo lateral e sobre a cabeça e copo do núcleo caudado, subseqüente ruptura do hematoma dentro do sistema ventricular. Outros autores:

	            - ruptura de vasos imaturos da camada germinativa;


- ruptura de veia terminal;


- infarto da camada germinativa;


- trombose venosa.



O estudo de Hambleton e Wigglesworth, citado em todos os trabalhos por nós lidos a respeito da HPV/HIV, envolvendo 19 casos de hemorragia espontânea na camada germinativa com ou sem HIV, não demonstrou ruptura de veia terminal ou infarto na camada germinativa. A HPV/HIV, segundo eles, EMANA dos PEQUENOS VASOS, PRINCIPALMENTE CAPILARES, DA CAMADA GERMINATIVA SUBEPENDIMÁRIA. Em bebês de menos de 28 semanas de gestação, a hemorragia na camada germinativa desenvolve-se mais freqüentemente sobre o corpo do núcleo caudado, enquanto que nos bebês de 29 semanas de gestação ou mais, a hemorragia foi geralmente sobre a cabeça do núcleo caudado (esta variação do sítio de acordo com a idade gestacional nos sugere que a maturidade dos capilares da camada germinativa pode ser de importância crítica na determinação onde o sangramento ocorre).

Segundo Volpe, aproximadamente 80% dos casos de HPV rompem-se através do epêndima, caindo dentro dos ventrículos. O sangue tende a coletar-se na fossa posterior, onde uma aracnoidite obliterante torna-se uma seqüela freqüente. Em lesões severas, a HPV entende-se dentro do parênquima cerebral e tais casos são freqüentemente seguidos pelo desenvolvimento de cisto porencefálico.

Donn e Stuck citam que a hemorragia ocorre mais no 2º e 3º dia de vida e que o curso clínico sutil e geralmente assintomático nestes RN sugere que a hemorragia na camada germinativa pode ser uma lesão progressiva e isto reforça o conceito de deterioração “saltatory or stuttering” (evolução clínica em curva de dromedário) sugerido por Volpe (veja na parte clínica em que a evolução dos sintomas podem estar relacionados ao tamanho da hemorragia).


Segundo Volpe, a natureza catastrófica de muitos casos de hemorragia na camada germinativa e intraventricular é difícil de entender, pois desde que a origem está no leito capilar conforme os estudos de Hambleton e Wigglesworth e hemorragias capilares são geralmente pequenas e rapidamente contidas pelos mecanismos homeostáticos. A mais plausível explicação para a disseminação da hemorragia capilar na camada germinativa nos é dada por Gilles e cl: estes autores notaram uma grave ausência de fibrina na hemorragia da camada germinativa e alta atividade fibrinolítica, associada com a presença de ativador plasminogênico no tecido da camada germinativa, particularmente durante o período de 22-30 semanas de gestação. Isto explicaria a falta de localização da hemorragia capilar a despeito dos mecanismos hemostáticos normais e porque a hemorragia capilar pode tornar-se maciça e estender-se para dentro dos ventrículos.

 III. 3. Patogênese

Somente com uma melhor compreensão de patogênese da HPV/HIV estaremos aptos para prevení-la. A sua patogênese está relacionada com vários fatores envolvidos na distribuição e regulação do fluxo cerebral, pressão intravascular, integridade vascular e o ambiente extra-vascular. Vamos analisar todos estes fatores, a seguir.
III. 3.A. Distribuição do Fluxo Sanguíneo Cerebral


A distribuição do fluxo sanguíneo cerebral para a região periventricular é um fator de primária importância. Antes de aproximadamente 32 -34 semanas de gestação, a relativa predominância do suprimento vascular à matriz germinativa subependimária e às regiões profundas do cérebro sugere que uma quantidade desproporcionante do fluxo sanguíneo total do cérebro entra na circulação periventricular. Assim, qualquer fator causando um aumento do fluxo sanguíneo cerebral no pequeno prematuro tenderá a SUPERFUNDIR A REGIÃO PERIVENTRICULAR preferencialmente.

Um aumento do fluxo sanguíneo cerebral (FSC) ocorre ao nascimento podendo por si só ser suficiente para romper os capilares da camada germinativa em cérebros muito imaturos, segundo Purves e James, citados por Hambleton e Wigglesworth. A ocorrência da doença da membrana hialina causaria maior aumento no FSC devido à VASODILATAÇÃO CEREBRAL PELA HIPERCAPNIA E HIPOXIA, segundo Purves.

III. 3. B. Regulação do Fluxo Sanguíneo Cerebral


Segundo Lou e cl, o FSC no RN prematuro submetido à asfixia perinatal varia diretamente com a pressão arterial, indicando uma deficiente auto-regulação nesses RN. Assim, o fluxo sanguíneo à região periventricular seria sensível à mudança de pressão arterial e sugerem que a DEFICIENTE AUTO-REGULAÇÃO DO FSC no RN estressado é a base para o desenvolvimento da hemorragia periventricular que origina na rede capilar da camada germinativa no RN prematuro que teve hipoxia: com esta deficiente auto-regulação, as arteríolas podem estar maximamente dilatadas e os capilares estariam mais diretamente expostos à pressão arterial; como a pressão arterial eventualmente aumenta, os capilares podem ROMPER-SE, ocorrendo então o sangramento. Esforços devem ser feitos para prevenir a HIPERTENSÃO e o RÁPIDO AUMENTO DA PRESSÃO ARTERIAL. Fujimira e cl sugerem que flutuações da pressão arterial a partir de níveis iniciais baixos podem ser de importância na patogênese da HIV.

As observações de Lou e cl adicionam importantes conhecimentos que faz com que nossa atenção seja dirigida ao sítio arterial da rede vascular periventricular para melhor entendermos a origem da HIV. O uso não judicioso de expansores de volume e, sobretudo o uso exuberante de medidas para elevar a pressão arterial podem ter conseqüências deletérias, devido a peculiaridade do FSC do RN prematuro asfixiado.

III. 3.C. Pressão Venosa


Segundo Volpe, a elevação da pressão dentro dos capilares periventriculares pode resultar da elevação de pressão venosa ou pode ser exacerbada por ela. A asfixia neonatal, que tem sido postulada como uma causa de insuficiência cardíaca no RN a termo, também leva à insuficiência cardíaca no RN prematuro, com a conseqüente elevação da pressão venosa. A elevação da pressão venosa mais provavelmente ocorre na região periventricular, que é O mais vulnerável sítio para a ocorrência da hemorragia, isto é, a nível do forame de Monro e a cabeça do núcleo caudado: esta sugestão é baseada na anatomia característica desta região e que é caracterizada por um retorno venoso em U, assim que a veia cerebral interna é formada da confluência da veia terminal e coroidal, segundo Hambleton e Wigglesworth. A associação de parto pélvico com HIV pode ser explicada por hipertensa venosa resultante da compressão do tórax ao nascimento, segundo Chessels e Wigglesworth.
III. 3. D. Maturidade Vascular


Segundo Volpe, observações anatômicas indicam que o leito capilar é relativamente imaturo e assim, pode ser vulnerável à ruptura; a atividade metabólica das células endoteliais dos capilares cerebrais é dependente do metabolismo oxidativo, sendo vulneráveis ao insulto hipóxico. 


Uma vez cientes do papel exercido por estes fatores vasculares na patogênese da HPV/HIV, base para a compreensão da atuação de uma série de eventos clínicos e terapêuticos no bebê prematuro na produção deste tipo de hemorragia, deter-nos-emos nestes eventos, a seguir:
IV. Eventos associados com HPV/HIV no RN de muito de muito baixo peso;

IV. A. Exsanguíneotransfusão;
                       - Plasma;

                       - Albumina;

                       - Transfusão sanguínea.

     
Bada e cl verificaram que o FSC (fluxo sanguíneo cerebral) diminui ou aumenta com a alteração no volume sanguíneo circulante, quando o sangue é retirado ou infundido, achados estes consistentes com a hipótese de uma deficiente auto-regulação do FSC no RN prematuro proposto por Lou e cl. Assim, devido à dependência passiva do FSC e PA (pressão arterial), rápida retirada de sangue pode resultar em grande diminuição da PA com concomitante diminuição do FSC a um nível que poderia piorar o metabolismo cerebral. Por outro lado, parece que rápida infusão de sangue é potencialmente prejudicial, principalmente nos bebês prematuros com doença da membrana hialina, nos quais a dilatação dos vasos cerebrais ocorridas pela hipoxia e hipercapnia, poderá resultar em ruptura dos capilares coroidais já dilatados e veias subependimárias, com conseqüente hemorragia.


Milligan demonstrou aumento do FSC em 6 RN prematuros que estavam sendo ventilados devido à Doença da Membrana Hialina pela transfusão de albumina ou plasma fresco (10 ml/kg durante 20 minutos) para hipotensão arterial, pela transfusão sanguínea (por volta de 10 ml/kg durante 2-3 horas) e pela exsanguíneotransfusão com alíquota de 7,5ml/kg, demonstrando mais uma vez a DEFICIENTE AUTO-REGULAÇÃO DA CIRCULAÇÃO CEREBRAL DOS RN PREMATUROS: 4 destes apresentaram HIV fatal dentro de 12h de observada a mudança do FSC (hemorragia demonstrada pela tomografia computadorizada ou necrópsia). Os dois outros apresentaram hemorragia subependimária demonstrada na tomografia computadorizada e apresentaram atraso motor na idade de 3 meses. Estes achados sugerem que o Aumento do Fluxo Sanguíneo Cerebral Precipitou a Hemorragia.
IV. B. Expansão rápida de volume


A expansão de volume sanguíneo pode aumentar o FSC e secundariamente a pressão capilar cerebral suficiente para a ruptura dos vasos já dilatados com possível lesão dos vasos subependimários.

No trabalho de Goldberg e cl, 8 de 17 RN com HIV e apenas 1 de 17 RN do grupo sem HIV receberam rápidas infusões de colóides na presença de uma pressão arterial normal nas primeiras horas de vida. A chance dos RN desenvolver HIV foi aproximadamente 14 vezes maior se eles recebessem uma infusão excessiva. Interessante que a hemorragia pulmonar ocorreu em 53% dos RN com HIV e somente em 12% nos RN sem HIV (esta associação é explicada por algum grau de insuficiência cardíaca nos RN expostos a asfixia perinatal, podendo esta insuficiência cardíaca ser piorada pela exposição a uma rápida expansão excessiva de volume ou transfusão, com resultante aumento das pressões venosas, capilares, pulmonar e central).


Os autores frisam a importância deste fato para uma reposição de volume racional em RN com riscos de desenvolver hemorragia intracraniana. EVITAR RÁPIDAS INFUSÕES.

IV. C. Nascimento do bebê fora de um centro perinatal:


No estudo de Clark e cl, 56% (15 de 27) dos RN que desenvolveram HIV nasceram fora do centro perinatal, enquanto somente 12% (2, de 33) dos RN que nasceram em um centro perinatal desenvolveram HIV.


Os fatores de riscos terapêuticos perinatais diferiram entre os 2 grupos de RN (os nascidos em um centro perinatal e os nascidos fora de um centro perinatal): Os RN NASCIDO FORA DE UM CENTRO PERINATAL menos provavelmente receberam betametasona pré-natal, menos provavelmente seus gases foram monitorizados e estabilizados durante os primeiros 20 minutos de vida e receberam mais bicarbonato de sódio e muitos ‘push’ (carga) de fluido endovenoso.

Os autores concluem sugerindo a transferência materna mais do que a transferência do RN pode contribuir para a diminuição da incidência da HIV nos RN de peso menor que 1250g, onde estes RN receberiam melhor assistência, e frisam que é possível, mesmo no RN de muito baixo peso que o HIV possa ser prevenida, em parte, pelo JUDICIOSO MANUSEIO DURANTE O PERÍODO NEONATAL.
 IV. D. Pneumotórax

O pneumotórax é uma complicação freqüente da ventilação mecânica em RN prematuros com doença de membrana hialina. Hill e l (6 em 9 RN), Lipscomb e cl (12 em 14 RN) relataram a associação entre a ocorrência do pneumotórax e HIV nestes RN.


Hill e cl detectaram, com o uso do ultrassom, a HIV em 6 RN prematuros com pneumotórax que não havia sido detectada antes (o intervalo entre a ocorrência do pneumotórax e a HIV foi meia hora-1 paciente, 2 horas-1 paciente, 6 horas-2 pacientes e 24 horas-1 paciente). Lipscomb e cl detectaram a HIV em 12 de 14 RN prematuros ventilados (incidência de 86%).


Dykes e cl relataram em seu estudo a associação da HPV/HIV com a presença de ar extra-alveolar e a ruptura alveolar ocorre com freqüência em RN sob ventilação assistida (esta associação existe provavelmente devido à subseqüente alteração da pressão intravascular com o seu subseqüente efeito no leito capilar da camada germinativa).


A melhor explicação da interrelação entre o pneumotórax e HIV é dada por Hill e cl. 
O mecanismo patogenético inclui um AUMENTO ABRUPTO NO FLUXO SANGUÍNEO CEREBRAL QUANDO O PNEUMOTÓRAX É INSTALADO. A seguinte seqüência dos eventos hemodinâmicos sistêmicos e cerebrovasculares levando à HIV é dada pelos autores:
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           Os dados de Hill e cl demonstraram um grande aumento na velocidade de fluxo na circulação cerebral quando o pneumotórax ocorre e este aumento é de importância na gênese da HIV, como é sugerido pela ocorrência da HIV logo após as mudanças hemodinâmicas cerebrais.


Segundo Perlman e Volpe, os efeitos do pneumotórax na circulação cerebral parecem refletir diretamente os seus efeitos hemodinâmicos sistêmicos talvez devido a uma disfuncional auto-regulação cerebrovascular no RN prematuro.

	            Assim, Lipscomb e cl, frisam que Todo o esforço deve ser feito para evitar ou prontamente tratar o pneumotórax no prematuro surgido durante a ventilação mecânica. Dykes e cl citam que uma vez diagnosticado a Rutura alveolar, a terapêutica deve consistir na evacuação do ar extra-alveolar, melhora da oxigenação e ventilação e restauração da dinâmica cardiopulmonar e pressões intravasculares. E concluem dizendo que a alta incidência de HPV/HIV nos RN estudados com rutura alveolar pode ser uma complicação iatrogênica das modalidades de tratamento usadas para o RN prematuro enfermo. Pela utilização de uma pressão média das vias aéreas para alcançar um volume CORRENTE e ótima COMPLACÊNCIA pulmonar nos RN que requeiram ventilação, os efeitos hemodinâmicos cardiopulmonares e o FSC podem ser minimizados e a incidência de HIV pode ser diminuída.


IV. E. Síndrome hipóxico-isquêmica (SHI) X hemorragia intraventricular (HIV) 


Segundo Lou, a SHI e HIV freqüentemente ocorrem no mesmo paciente e são relacionados à asfixia perinatal e conseqüente hipóxia e hipercapnia.


Na compreensão da patogenia da SHI e HIV é importante lembrar a deficiente auto-regulação do FSC nos RN prematuros (isto quer dizer que o FSC é dependente da variação arterial: uma moderada hipotensão, por exemplo, leva a uma diminuição proporcional do FSC e assim à ISQUEMIA e o efeito da isquemia é agravado pela HIPOXEMIA; na hipertensão: esta é transmitida à parede dos capilares com o RISCO de RUPTURA. Portanto: 
	            As mudanças de pressão tornam-se de prima importância patológica.





Agora, acompanhe atentamente o comportamento da pressão arterial no RN asfixiado, do dinamarquês Lou:


A pressão arterial média em RN a termo normal é por volta de 45mmHg e no RN com peso abaixo de 1,5kg, de 40mmHg. Na ASFIXIA PERINATAL, a pressão arterial (PA) é geralmente ALTA no MOMENTO do nascimento comparado com a dos RN normais, MAS ela CAI rapidamente a valores menores que o normal nas PRIMEIRAS HORAS DE VIDA. Assim, OS RN ASFIXIADOS SÃO EM REGRA HIPOTENSIVOS POUCAS HORAS APÓS O NASCIMENTO (Lou explica a hipotensão possivelmente devido a uma exaustão dos estoques de carboidratos do miocárdio).
	PORTANTO: NO BEBÊ ESTRESSADO, PERÍODOS DE HIPERTENSÃO E HIPOTENSÃO ALTERNAM-SE E COMO O FSC É PRESSÃO-DEPENDENTE, LESÃO DEVIDO A AMBAS AS SITUAÇÕES PODE OCORRER.*


*A PA aumenta em decorrência de vários eventos: atividade motora, sucção, fisioterapia, apnéia, convulsões: estes eventos podem elevar a PA a 80-100mmHg, provavelmente devido a um aumento da atividade simpática (Lou). Tem-se produzido HIV experimental em RN cachorrinhos pelo aumento da PA de 50 a 80mmHg e se a hemorragia for grande, o choque pode desenvolver-se (Goddard e cls, citados por Lou). Outro achado nos RN asfixiados é a lesão da barreira hematoencefálica (eis porque estes tornam-se pronos para apresentar kernicterus, mesmo na presença de leve hiperbilirrubinemia: a passagem de albumina do plasma aos neurônios aumentaria o transporte de bilirrubina ligada a albumina aos neurônios (Lou e cls).

Quanto à isquemia: o edema (devido ao acúmulo de ácido láctico e lesão da barreira-hematoencefálica) e a HIV, aumentando a pressão intracraniana, há uma diminuição da pressão de perfusão, resultando em isquemia; a HIV por si só induz vasoeespasmo e, portanto, ISQUEMIA.

Concluiu Lou que o DESENVOLVIMENTO DA HIV ENTRE 12-72h de vida (tempo de ocorrência geralmente,) é DEPENDENTE DE UM PERÍODO PRECEDENTE DE HIPOTENSÃO, SEGUIDO PELA RESTAURAÇÃO DA PA. Assim, o ciclo vicioso da asfixia perinatal fica completo como é demonstrado na figura. 

	
Asfixia perinatal 

PaO2↓ PaCO2↑  PH↓

acidose láctica 

SNC: dilatação arteriolar

FSC: pressão-passiva




	SNC: isquemia




                               ↓       
	Moderada hipertensão

	Lesão da BHL Edema

no prematuro: HIV


                   ↓      
	Em prolongada e/ou severa asfixia: depressão circulatória.

Hipotensão





↓                          
	Restauração da circulação: dramática picos de pressão durante atividade motora, manuseio, apnéia, convulsões.


↓
	Aumento da pressão intracraniana

HIV→vasoespasmo


FIG: Ciclo vicioso da asfixia perinatal. O FSC (fluxo sanguíneo cerebral) é pressão-dependente a chave do raciocínio-: hipotensão induz isquemia cerebral, hipertensão induz edema e HIV (hemorragia intraventricular). BHE indica barreira hematoencefálica (adaptado de Lou; Arch Neurol 37: 585-5587, 1980.
IV. F. Distúrbios funcionais nas plaquetas e coagulopatia na HIV


Cerzir e cls estudaram recentemente a contagem plaquetária, o tempo de sangramento (TS), agregação plaquetária, tempo de protrombina (TP), tempo de tromboplastina parcial (PTT) e o nível do fibrinogênio em 58 RN de muito baixo peso (610-1490g) durante o primeiro dia pós-natal para determinar relação entre os distúrbios hemostáticos e a HIV e o que encontraram (32 destes RN, 55%, apresentaram HIV diagnosticado pela tomografia ou autópsia)

- Contagem de plaquetas: Os RN com HIV tiveram uma contagem de plaquetas significantemente menor do que os RN que não apresentaram HIV/Hemorragia subaracnóide, mas, a trombocitopenia foi rara no 1º dia de vida.


-TS: nos RN com HIV, o TS excedeu significantemente ao TS dos RN sem HIV/Hemorragia subaracnóide.


-Agregação plaquetária: Ao ADP: os RN com HIV tiveram significantemente menor agregação plaquetária ao ADP em comparação com os RN sem HIV/subaracnóide.


-PT e PTT: estes tempos foram mais longos nos RN com hemorragia em relação aos outros.


-Fibrinogênio: não diferiu significantemente entre os dois grupos de bebês.


Neste estudo, o salicilato e a indometacina não influenciaram nos resultados, devido à ausência de exposição. No entanto, a demonstração da associação da HIV e disfunção plaqueta-capilar, sugere cuidados com o uso de tais drogas na mãe e nos RN de risco para HIV. A indometacina afeta a função plaquetária pela inibição da prostaglandina

Deste estudo, concluem os autores que está claro que anormalidades hemostáticas incluindo interação plaqueta-capilar e distúrbios na via extrínseca e intrínseca da coagulação desempenham um papel na HIV em alguns RN de muito baixo peso.

	 Na terapêutica dos bebês de risco para o desenvolvimento da HPV/HIV deve ser levado em consideração o comprometimento hemostático destes.


IV. G Reninopatia da Prematuridade X Hemorragia Intraventricular (HIPEROXIA)


Segundo Procianoy e cls, a retinopatia da prematuridade e HIV dividem semelhantes características, especialmente quanto a um distúrbio da vasculatura imatura envolvendo a retina e a matriz germinativa subependimária nos bebês prematuros; estas duas entidades apresentam mecanismos comuns de regulação da circulação ocular e cerebral (ambas as circulações são supridas por ramos da artéria carótida interna) e assim: estas duas entidades parecem ser distúrbios vasculares-circulatórios , afetando os RN de muito baixo peso. Fatores semelhantes de regulação da circulação cerebral também atuam de maneira semelhante na regulação da circulação da retina.


Bada e cls, citados por Procianoy e cls, têm demonstrado que pós- hemorragia intraventricular parece haver um aumento da resistência vascular cerebral, diminuindo o fluxo cerebral; isto pode refletir a mesma situação na circulação retiniana, com vasoconstricção e diminuição do fluxo sanguíneo com uma MAIOR probabilidade para retinopatia da prematuridade.

Procianoy e cls estudaram 138 RN com idade gestacional menor ou igual a 32 semanas, dividindo-os em dois grupos de acordo com  o peso (um grupo com peso abaixo de 1000g e o outro com peso entre 1001 e 1500g); encontraram uma associação estatisticamente significativa entre a retinopatia da prematuridade e a HIV entre os dois grupos.


Topper e cls citam que a hiperoxia sobressaiu mais nos RN com HIV no estudo prospectivo de RN com peso menor que 1.500g quanto ao status ácido-básico e respiratório durante as primeiras 24h de vida. Embora a hiperoxia possa ser reflexo da magnitude do suporte dado a estes RN, ela desempenha papel causal na gênese da HIV, talvez de maneira semelhante da patogênese da retinopatia da prematuridade nos RN prematuros de muito baixo-peso.
IV. H. Bicarbonato de Sódio X Hemorragia Intraventricular


O uso do bicarbonato de sódio para o tratamento da acidemia em RN seriamente doentes tem sido assunto de controvérsias. Aqui correlacionaremos o uso do bicarbonato de sódio com a HIV.


A experiência de Usher, assim como a de Simmons e cls tem sugerido uma associação entre terapia pelo bicarbonato de sódio, carga de sódio, hipernatremia e HIV.


Odell, citado por Turbeville e cls, cita que o uso do bicarbonato de sódio resulta na transferência de água do cérebro para a corrente sanguínea com um resultante encolhimento e subseqüente rompimento de pontes venosas e resultando em hemorragia subdural.


Os dados retrospectivos de Simmons e cls (1960-1961) e o uso liberal do bicarbonato de sódio (1970-1971) deram suporte às sugestões de Odell.

No estudo de Wigglesworth, os RN com Doença da Membrana Hialina que morreu com hemorragia na camada germinativa sem HIV receberam significantemente mais bicarbonato de sódio do que aqueles que morreram apenas por Doença da Membrana Hialina; os sobreviventes haviam recebido MENOR dose de bicarbonato de sódio. Este autor cita a via teórica pela quais altas doses de bicarbonato de sódio podem levar à HIV: com presença de shunt direita-esquerda a nível atrial, é possível que altas concentrações de álcali possam alcançar o leito capilar da camada germinativa, causando DIRETA lesão das delicadas paredes destes vasos.


Papile e cls estudaram a relação entre a infusão de bicarbonato de sódio e HIV e encontraram que no grupo que recebeu uma rápida infusão de bicarbonato de sódio hipertônico, não só houve maior incidência de HIV, mas uma significante relação entre este método de alcalinoterapia e HIV e concluem que o uso do bicarbonato de sódio para a correção da acidose metabólica persistente do RN deve ser feito com uma INFUSÃO LENTA DA SOLUÇÃO DILUÍDA. 


Os achados de Anderson e cls, Roberton e Howat e Corbet e cls não sugerem que a terapia pelo bicarbonato de sódio desempenhe um grande papel na patogenia da HIV.


Segundo Findberg, a presente controvérsia na literatura pediátrica sobre o papel do bicarbonato de sódio na produção de hemorragia intracraniana pode ser resolvido rapidamente pela análise de 3 variáveis:


- QUANTIDADE;

            - CONCENTRAÇÃO;


- VELOCIDADE DE INFUSÃO


Assim, como uma lenta velocidade de infusão da solução concentrada ou diluída não produz um gradiente, nem uma rápida velocidade de infusão de uma solução isotônica ou aproximadamente isotônica (Em suma: A HEMORRAFIA NO SNC SECUNDÁRIA AO FENÔMENO OSMOLAL QUE É A NOSSA PREOCUPAÇÃO NESTA REVISÃO, OCORRE QUANDO HÁ DECLÍNIO DO GRADIENTE DE CONCENTRAÇÃO OSMOLAL ENTRE O PLASMA E OS FLÚIDOS DO SNC. ISTO PODE OCORRER NA INFUSÃO SOMENTE QUANDO A SOLUÇÃO CONCENTRADA FOR INFUNDIDA MUITO RÁPIDO. LEMBRE-SE: as variáveis são: 

 
- QUANTIDADE;

            - CONCENTRAÇÃO;


- VELOCIDADE 


Concentrações molar ou 1/2molar são perigosas e soluções 1/6 molar de sais univalente não produzem gradiente e, portanto, não hemorragia.


Portanto, para o RN prematuro com doença da membrana hialina, o uso do bicarbonato de sódio não deve consistir uma rotina e segundo Roberton e Howat, devido o não provado risco de HIV com o uso do bicarbonato de sódio, o USO de ÁLCALI DEVE SER MINIMIZADO, TORNANDO-SE IMPORTANTE UMA ADEQUADA MANUTENÇÃO DA PaO2. HEMATÓCRITO E VOLUME SANGUÍNEO E QUANDO USAR O ÁLCALI, FAZÊ-LO DILUÍDO E LENTAMENTE.
Nunca fazer “push” (carga, uma infusão rápida) de bicarbonato de sódio no bebê prematuro (Fiori).

V. QUADRO CLÍNICO

Segundo Volpe, a clínica da HPV/HIV varia de uma deterioração neurológica 
dramática a uma extremamente sutil, talvez uma apresentação menos silenciosa. O início da sintomatologia é freqüente ocorrer nos primeiros dois dias de vida. Bejar e cls encontraram este início com grande freqüência nas primeiras horas de vida e tão cedo, como com 15 minutos de vida.

Duas síndromes clínicas acompanham a hemorragia (Volpe):
-1) Deterioração catastrófica (grande hemorragia);

-2)Deterioração “saltatory of stuttering” (evolução clínica em curva de dromedário): geralmente em RN com hemorragia pequena com prognóstico menos sério.

Achados clínicos:

- CONVULSÕES: 

No estudo de Kosmetatos, convulsões ocorreram em 12 (de 37 RN com peso menor que 1.500g que apresentaram hemorragia intracraniana) e citam que o DESENVOLVIMENTO DE CONVULSÕES NO RN DOENTE DE MUITO BAIXO PESO SUGERE O DIAGNÓSTICO DE HEMORRAGIA INTRACRANINANA CLÍNICA, mas no entanto, a ausência de CONVULSÕES NÃO EXCLUI O DIAGNÓSTICO, desde que 25 de 37 não apresentaram convulsões. Os RN com convulsões apresentaram mais severa hemorragia, geralmente envolvendo o parênquima cerebral+ e com maior mortalidade. A ausência de convulsões não necessariamente indica hemorragia moderada. 

No estudo de Leblanc e O’Gorman, as convulsões ocorreram em 20% dos RN com hemorragia intracerebral e/ou HIV com hematoma intralobar.

-Abaulamento de FONTANELA:

No estudo de Kosmetatos, 8 (de 37 RN com peso menor que 1500g com hemorragia intracraniana) RN apresentaram este sinal e destes, 6 apresentaram convulsões.

No estudo de Lazarra e cls, em apenas 54% dos RN com HIV demonstrada pela ultrassonografia pode-se predizer clinicamente e entre os sinais clínicos de ajuda foram &:

-Abaulamento da fontanela;

-diminuição da atividade espontânea;

-diminuição do tônus;

- -sinais oculares anormais{ mais freqüente em grandes hemorragias;

-convulsões

No estudo de Papile e cls, 78% dos RN sobreviventes com HIV não tiveram evidências clínicas dela, enquanto que 20% dos RN SEM HIV apresentavam sinais sugestivos de HIV.

Portanto, pode-se dizer efetivamente que HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR PODE OCORRER SILENCIOSAMENTE.
	& Apnéia, respiração irregular, bradicardia, instabilidade da temperatura, mudança na PA intolerância à glicose, acidose metabólica persistente não foram estatisticamente associados com hemorragia periventricular e hemorragia intraventricular demonstradas pela ultrassonografia;

* Dos 37 RN com hemorragia intracraniana, 2 com hemorragia subaracnóide somente, 6 hemorragia periventricular sem hemorragia intraventricular, 19 com hemorragia intraventricular e 10 com hemorragia no parênquima + hemorragia intraventricular.
· Destes 12 RN com convulsões, 5 tiveram extensão da hemorragia para o parênquima e 7, com HIV sem extensão para o parênquima cerebral.




VI. DIAGNÓSTICO
   VI-1. Clínico: RN de muito baixo peso em Unidades de cuidados intensivos neonatais.

    VI-2. Exames complementares
            VI-2-A: LCR


Segundo César Marcondes, valorizar no LCR:

· Aumento do n. de células vermelhas: 
   -acima de 30mm3
· Aumento da proteína:*

(no estudo de Krishnamoothy, a proteína no LCR correlacionou com a extensão da hemorragia. Quanto maior o grau da HIV, maior a proteinorraquia)

   - maior que 90mg%: RN a termo

   - maior que 115mg% RN prematuro

· Glicose:

   - Hipoglicorraquia no período pós-hemorrágico e em alguns casos, já se vê até no 

1º dia e em outros casos, 5 a 10 dias e esta hipoglicorraquia pode persistir até 3 semanas após a hemorragia (dado significativo).                

Volpe não concorda com as conclusões de Papile e cls que afirmam que a análise do LCR para proteína e células vermelhas não foi de ajuda na determinação de quais RN tiveram HIV e cita um GUIA para IDENTIFICAR OS RN PREMATUROS COM HEMORRAGIA:
	A grande maioria das hemorragias nos RN sobreviventes é clinicamente silenciosa e assim, a tomografia computadorizada se impõe para todos os RN prematuros, mas isto seria impraticável (praticamente em nosso meio). Então: LCR quando houver sinais neurológicos ou eventos clínicos que favoreçam a ocorrência da hemorragia (aproximadamente em todo RN da Unidade de cuidados intensivos deveria ser feito o LCR).



- LCR indicando hemorragia: fazer a TOMOGRAFIA COMPUTODORIZADA.

É possível que ocorra falha para detectar um RN com pequena hemorragia periventricular sem ruptura ependimal. Cabe ao julgamento clínico na determinação se este evento é possível em um dado RN e assim indicar-se-à ou não a tomografia computadorizada. Vejam que a punção lombar de rotina em pacientes em risco, selecionaria melhor aqueles RN para a tomografia.

A TOMOGRAFIA COMPUTORIZADA (TC)  é o método mais preciso para o diagnóstico deste tipo de hemorragia nos RN prematuros (HPV/HIV), segundo Silverboard e cls. No seu estudo, somente 8 de 15 RN em que a TC revelou hemorragia, a punção lombar foi útil na confirmação diagnóstica; por outro  lado, as punções lombares mostraram sangue no LCR em 10 de 18 RN com TC normal.

    VI. 2.B.Hematócrito 
Queda inexplicável do hematócrito e falha para elevá-lo com queda inexplicável do hematócrito e falha para elevá-lo com a transfusão sanguínea. 


Este foi um achado de grande importância no trabalho de Lazzara e cls.

     VI. 2. C. Ultrassonografia (US)


O maior avanço na identificação da HPV/HIV neonatal foi o advento da US como instrumentação portátil. A US nos dá excelentes dados do grau e distúrbio da dilatação ventricular.


Bejar e cls descreveram uma técnica para o diagnóstico da HPV/HIV, Hemorragia intracerebral e hidrocéfalo pós-hemorrágico. É uma técnica ao lado do leito que visualiza o cérebro através das fontanelas e suturas em 3 planos: coronal, sagital e horizontal, possibilitando assim, excelente visualização do sistema ventricular, núcleo caudado, tálamo, plexo coróide, corpo caloso e forame de Monro, com uso da US.


Os autores obtiveram com o diagnóstico pela US muito boa correlação com a tomografia computadorizada (TC), sendo que o diagnóstico pela US foi mais sensível para diagnosticar pequenas HIV/HPV e coágulos organizados do que a TC. Surpreendente, foi o achado destes: com o emprego da US 90% de 113 RN com idade gestacional menor ou igual a 34 semanas tinham HPV/HIV e mais surpreendente ainda foi o fato de que 21 RN prematuros com HPV/HIV  NUNCA APRESENTARAM ASFIXIA PERINATAL E DOENÇA DA MEMBRANA HIALINA, eventos comuns nos RN prematuros que apresentam este tipo de hemorragia. O sangue dentro dos ventrículos, na matriz germinativa ou no cérebro foi seguido por estes autores até ao desaparecimento, geralmente em 1-3 meses nos casos de grande hemorragia.


Segundo Fleisher e cls, a US pode detectar hemorragia no ventrículo quando o hematócrito do LCR é tão baixo quanto 0,5% enquanto que a TC requer um HTC do LCR de 2 a 10% para detectar a hemorragia.


Vantagens da US: - menor manuseio do RN, reduzindo a possibilidade de extensão da hemorragia que pode resultar da hipertensão induzida pelo stress e manuseio;
            - Pode ser realizada com poucas horas de vida;

            - não é necessário sedação;

             - é mais rapidamente exeqüível para exames seriados do RN antes, durante e após. Ela pode ser repetida freqüentemente, uma vez que a radiação é não ionizante (dependendo do tipo e freqüência do tratamento, Fleischer e cls examinam cada RN afetado no mínimo 2 vezes por semana para a detecção de aumento ventricular e desenvolvimento de porencefalia)


Grantz e cls citam que a ausência de falso-negativo com a US é tão importante como o alto grau de acurácia diagnóstica. Falso-positivo pode ocorrer podendo ser atribuído a um plexo coróide extremamente grande e que se estende dentro da área do corno occipital do ventrículo lateral.

VI-2. D. Tomografia computadorizada

É um excelente meio para identificar o sítio e extensão da HPV/HIV neonatal, além de definir a forma dos ventrículos e a presença de grandes lesões parenquimatosas, mas, o procedimento requer movimentação de RN que freqüentemente está em precárias condições com respeito à ventilação, perfusão, temperatura e status metabólico; além do mais, os efeitos a longo prazo de várias exposições à radiação na matriz germinativa, cristalino e outras áreas, permanecem desconhecidos. Assim, quando possível, usar o ultrassom portátil.


Leblanc e O’Gorman citam que houve uma boa correlação clínica com a TC na hemorragia intracraniana neonatal.


Fleischer e cls citam que a TC tem um significante papel na detecção da hemorragia intracraniana neonatal particularmente quando os achados da US são duvidosos: por exemplo, RN com fontanela pequena e/ou suturas sobrepostas pode ser difícil a avaliação pela US. Para a avaliação da região cerebelar, a TC é a modalidade de escolha.


Segundo Prevsner e cls, o período latente entre a hemorragia periventricular e a HIV não é conhecido; há evidências que este período seja muito curto; na série destes autores, usando a TC, o foco da hemorragia subependimal pode ser discriminado da coleção sanguínea intraventricular, sugerindo que aquela pode ser detectada ANTES que a HIV tenha iniciado, com o uso da TC.


Usando a TC, Papile e cls agruparam os seus achados nesta forma de hemorragia em 4 graus:


GRAU I: HEMORRAGIA SUBEPENDIMAL;


GRAU II: HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR SEM DILATAÇÃO VENTRICULAR;

GRAU III: HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR COM DILATAÇÃO VENTRICULAR;


GRAU IV HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR COM HEMORRAGIA PARENQUIMATOSA.


Quanto à comparação da TC com a US: Segundo Cooke, embora em um pequeno estudo tem mostrado boa correlação entre US e TC, comparações dentro do grupo de estudo foram feitas em 7 RN nos quais ambos exames foram realizados no mesmo dia. Em todos os casos, a graduação foi a mesma. A resolução da US pareceu ser melhor. A TC em um RN com 1200g uma semana após pequena HIV, não mostrou uma residual hemorragia na camada germinativa, visto pela US realizada no mesmo dia.


No estudo de Beja e cls, 35 casos de HIV/HPV diagnosticados pela US foram também estudadas com a TC na primeira semana de vida. A TC e US coincidiram em 26 casos (2 grandes HIV não foram encontradas na TC que mostrou HPV e dilatação ventricular e 8 hemorragias pequenas não foram vistas na TC). Em 7 casos de grande HPV/HIV diagnosticada pela US e TC, o follow-up pela TC entre 15-30 dias após o nascimento não mostrou coágulos de sangue, embora eles foram vistos na US, realizada simultaneamente. Portanto, a US foi mais sensível no diagnóstico.

VII. COMPLICAÇÕES
VII. 1. Hidrocéfalo pós-hemorrágico


Segundo Cooke e cls, todos os RN com sangramento ventricular desenvolvem aumento do ventrículo se eles sobrevivem ao incidente inicial, embora isto não seja clinicamente evidente como hidrocéfalo. Nos sobreviventes, este aumento alcança um máximo por volta de 1 semana após o evento e cessa lentamente durante os próximos 2 meses, embora 2 de seus RN tivessem evidência de dilatação ventricular por ocasião da alta hospitalar.


A presença e grau da dilatação ventricular parecem estar relacionados com a quantidade de sangue dentro do sistema ventricular, embora Cooke e cls tenham observado dilatação ventricular em um RN no qual somente foi observado sangue na camada germinativa.


Segundo Volpe, o hidrocéfalo pós-hemorrágico é o maior problema na neurologia neonatal. Dos sobreviventes da HIV, no mínimo, 80% desenvolve o hidrocéfalo. Krishnamoorthy e cls encontraram o hidrocéfalo em 7, de 15 RN com HIV.

O hidrocéfalo é um sério problema não somente pela importância da injúria cerebral que resulta, mas também devido aos meios tradicionais de diagnóstico serem inadequados, segundo Volpe.


- INICIO DA DILATAÇÃO VENTRICULAR: Volpe detectou, nos seus casos, a dilatação ventricular dentro de 2 semanas após a hemorragia e precede o aumento da taxa de crescimento do crânio em dias ou semanas. Se houver um aceleramento do crescimento do  crânio do  RN com sinais de hipertensão intracraniana, a dilatação ventricular já tem estado presente por dias ou semanas. A ocorrência de uma grande dilatação ventricular antes do desenvolvimento de um rápido crescimento da cabeça é sinal de pressão intracraniana elevada e está relacionado com o estado de desenvolvimento do cérebro no período neonatal. Os mais relevantes caracteres são:


- escassez de mielina;


- relativo excesso de água na substância branca cerebral e a substância cinzenta é relativamente poupada.


-PATOGÊNESE: Segundo Volpe, o hidrocéfalo é geralmente secundário a uma ARACNODITE OBLITERANTE NA FOSSA POSTERIOR (mais comumente, obstrução do aqueduto), não sendo surpreendente a sua boa correlação com a extensão da hemorragia. A possibilidade de que a dilatação pós-hemorrágica observada seja secundária mais à injúria cerebral do que o distúrbio na dinâmica do LCR é excluída pela diminuição do tamanho ventricular ao valor normal após uso da derivação ventrículo-peritoneal.

Papile e cls citam que o hidrocéfalo ocorre quando há um desequilíbrio entre a produção e absorção do LCR; presume-se que a maior anormalidade está numa inadequada absorção do LCR. Isto pode ser resultado de uma obstrução do fluxo do LCR pela organização de um coágulo dentro do sistema ventricular ou uma aracnoidite obliterativa na fossa posterior.

-DIAGNÓSTICO: Existem hoje várias possíveis razões para um prognóstico ruim nestes RN, sendo que um importante fator pode ser o atraso na detecção e tratamento da dilatação ventricular. Os RN sobreviventes de uma grande hemorragia primariamente intraventricular deveriam ser seguidos pela TC e mais recentemente pela US. Silverboard e cls obtiveram excelente correlação entre a TC e a US na demonstração do hidrocéfalo pós-hemorrágico.


Horbar e cls citam que a US permite o diagnóstico do hidrocéfalo pós-hemorrágico mesmo ANTES que rápidas mudanças na circunferência do crânio tenham ocorrido forma do ventrículo pode ser monitorizada, assim como os resultados de uma intervenção terapêutica.


Pelo seguimento seriado do tamanho ventricular com a TC, Papile e cls, foram capazes de tratar o hidrocéfalo pós-hemorrágico ANTES que extensa dilatação ventricular ocorresse e citam que a medida seriada do perímetro cefálico não ajuda na detecção da progressiva dilatação ventricular. Korobkin cita um intervalo de 9 a 20 dias entre o desenvolvimento da macrocefalia clinicamente evidente e a HIV clinicamente suspeita, sendo provável que os ventrículos vão dilatando silenciosamente à custa de substância branca e aqui, portanto, a importância do acompanhamento seriado do tamanho do ventrículo com a TC ou US após a hemorragia.


-PROGNÓSTICO: De 24 RN com hidrocéfalo pós-hemorrágico dos estudos de Deonna e cls, Fitzhardinge e cls e Korobkin, citados por Volpe, somente 3 apresentaram desenvolvimento normal após curtos períodos de follow-up: 6 morreram e muitos dos restantes ficaram com seqüelas neurológicas graves.

TERAPÊUTICA: As escolhas terapêuticas para o hidrocéfalo pós-hemorrágico incluem:
-REPETIDAS PUNÇÕES LOMBARES: os resultados do estudo de Papile e cls sugerem que punções lombares seriadas foram efetivas na interrupção do desenvolvimento do hidrocéfalo pós-hemorrágico em 11, de 12.


- Mecanismos de Ação: citam os autores que Goldstein e cls atribuem o efeito benéfico à diminuição da pressão do LCR e à facilitação da absorção do LCR pela remoção do sangue e da proteína.

	Complicações potenciais de punções lombares nos RN de muito baixo peso com hidrocéfalo: hemorragia subdural, herniação transtentorial ou tonsilar, infecção, hipoproteinemia e distúrbios eletrolíticos.



	Frequência e duração das punções lombares seriadas: Os autores basearam-se na quantidade de LCR removido com cada punção lombar (PL) e na avaliação da forma ventricular pela TC semanal e mais recentemente, a US. Mantovani e cls, não obtiveram os mesmos resultados de Papile e cls, e fornecem duas possíveis explicações: 1) a remoção do LCR hemorrágico e ineficiente na prevenção do hidrocéfalo pós-hemorrágico 2) punções lombares seriadas são incapazes de remover quantidades suficientes de sangue para serem efetivas.



-DROGAS PARA DIMINUIR A PRODUÇÃO DO LCR: Segundo Volpe, estas drogas são acetazolamida ou digoxina ou furosemide;

-AGENTES OSMÓTICOS: glicerol. Volpe usou na dose de 0,5g/kg cada 6h e aumentou para 1g/k cada 6h, quando necessário.

Mecanismo: o benefício provavelmente relaciona-se com uma diminuição da produção de LCR; associada a um aumento na osmolaridade sérica.

-SHUNT VENTRÍCULO-PERITONEAL: embora este método forneça um tratamento definitivo, no RN muito prematuro está associado com alta morbidade secundário à:


- ventriculite;


- septicemia;


- embolia pulmonar;


- necessidade de freqüente revisão;


- ulceração do escalpe.


É possível que uma intervenção não cirúrgica aos primeiros sinais de dilatação ventricular pós-hemorrágica aliviaria a necessidade da colocação de um shunt, provendo assim, suficiente tempo para o RN tornar-se maior para tolerar a colocação do shunt.


Segundo Horbar e cls, nestas modalidades terapêuticas, a US é importante na monitorização o tamanho do ventrículo e seria de valor para decisão de quando usar o shunt nestes pacientes com hidrocéfalo pós-hemorrágico. 

VII. 2. PORENCEFALIA

Pasternak e cls, citados por Donn e Bowerman, propõem que a porencefalia resulte mais de uma destruição hemorrágica tecidual do que encefalomalácia induzida por isquemia; estes autores descreveram o desenvolvimento de cistos porencefálicos em 5 RN que sobreviveram a grandes HIV. Os cistos encefaloclásticos resultam de uma destruição focal do parênquima cerebral pela própria hemorragia.

Segundo Donn e Bowerman, embora não haja estudos anatômicos correlacionados, parece que o processo básico envolve necrose de liquefação, originando no centro da área hemorrágica e expandindo perifericamente. Quando a hemorragia localiza-se na região periventricular, o desenvolvimento do cisto porencefálico pode comunicar com o ventrículo, criando uma aparência ultrassonográfica de aumento ventricular focal.

Embora a incidência verdadeira da porencefalia pós-hemorrágica não é ainda conhecida, os autores concordam com Burstein e cls que a lesão pode ser muito comum entre os sobreviventes da hemorragia intracraniana neonatal. Segundo Bejar e cls, a US é superior à TC no diagnóstico da porencefalia e assim, com uso da US poder-se-ía estabelecer não somente a incidência, mas claramente definir o prognóstico e permitir uma melhor avaliação no follow-up a longo prazo.
VIII. MANUSEIO DA HEMORRAGIA PERIVENTRICULAR / HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR 

Como em outros distúrbios neurológicos neonatais, a primeira meta no manuseio da HPV/HIV e a prevenção.

- considerar os fatores vistos na patogênese, principalmente os que alteram a pressão intravascular da rede capilar periventricular através de efeitos principalmente na pressão arterial e talvez menos comumente na pressão venosa.

- prevenção da prematuridade, uma vez que a atuação destes fatores está relacionada com a anatomia vascular periventricular e presença da matriz germinativa subependimária.


- considerar os eventos pós-natais como críticos na patogênese e muitos destes deveriam ser susceptíveis às modificações.


É necessário relacionar a HIV ao tratamento do prematuro, incluindo aspectos sofisticados como ventilação de suporte.


- manter a perfusão cerebral: isto requer manter a pressão arterial, mas devido à deficiente autorregulação do FSC do RN prematuro, isto deve ser feito com muito cuidado.

- evitar a superperfusão cerebral: pode levar ao agravamento da hemorragia ou provocar novas hemorragias. Assim, os aumentos bruscos do fluxo sanguíneo cerebral causado pela HIPERCAPNIA, SOLUÇÕES HIPERTONICAS DEVE SER EVITADOS. 


Uma vez instalada a HIV/HPV, o tamanho do ventrículo deve ser monitorizado pela US ou TC para DETECTAR DILATAÇÃO VENTRICULAR ANTES QUE OS CLÁSSICOS SINAIS DE HIPERTENSÃO INTRACRANIANA OCORRAM. A MEDIDA SERIADA DO PERÍMETRO CEFÁLICO NÃO AJUDA NA DETECÇÃO DA DILATAÇÃO PROGRESSIVA DO VENTRÍCULO.


Uso de drogas: em discussão o seu real valor é o uso do FENOBARBITAL. Segundo Donn e cls, com o uso do FENOBARBITAL eles conseguiram uma diminuição da incidência da HIV de 46,7% (14/30 RN) a 13,3% (4/30 RN) e citam os seguintes mecanismos de atuação da droga:

- diminuição da taxa metabólica cerebral;


- diminuição da produção de catecolamina;

	ESQUEMA TERAPÊUTICO: Don e cls (o estudo incluiu 60 RN <1500g)
FENOBARBITAL: 1 0mg/kg/dose : EV
Depois: de 12h

2,5g/kg/dose  12/12h

EV, IM ou VO:6 dias 



  



         
 
- inativação de radicais livres;

-diminuição do edema intra e extra-                                                                 celular;


-efeito anticonvulsivante;


-diminuição da pressão intracraniana;
       -efeito sedativo;




-indução enzimática


Os autores não sabem os efeitos a longo prazo desta terapêutica no período neonatal e estes RN estão sendo acompanhamento pelo grupo do trabalho. 

Após estes surpreendentes resultados, novos trabalhos surgiram. Em fevereiro de 1982, Hope e cls, usando um esquema terapêutico idêntico ao de Donn e cls em 20 RN de alto risco para HPV/HIV, relataram: a incidência de hemorragia nestes bebês tratados foi de 70%, não havendo demonstração do efeito protetor do fenobarbital previamente descrito. Em agosto de 1982, Morgan e cl, usando a droga na dose de 20mg/Kg IM entre 1 e 22 h de vida, relatou que a incidência de HPV de 56% não diferindo do grupo não tratado (53%).

Assim, mais estudos cuidadosamente controlados são eticamente justificáveis, segundo Hope e cls e devem ser feitos, ANTES de se administrar rotineiramente aos prematuros de risco para HPV/HIV o fenobarbital. Morgan e cls acham relevante a consideração do uso de drogas com ação estabilizadora direta sobre a parede dos capilares e juntamente com outras medidas como estabilização da pressão arterial e o fluxo sanguíneo cerebral no RN prematuro doente. Estas medidas podem reduzir a proporção dos sobreviventes potencialmente inválidos dos modernos cuidados perinatais.

IX. SEQUELAS NEUROLÓGICAS NOS SOBREVIVENTES DA HEMORRAGIA INTRAVENTRICULAR NEONATAL.


Krishnamoorthy e cls acompanharam 15 RN com HIV documentada pela TC (peso nascimento: 900-3000g: média de 1,7kg e idade gestacional de 28-37 semanas: média de 32,2 semanas e todos tinham sido ventilados devido à doença da MEMBRANA HIALINA), por volta de 1 ano.

Os autores verificaram que o déficit neurológico não é uniformemente severo nos sobreviventes da HIV até a idade estudada. Neurologicamente 6 RN (40%) com leve deficiência e 3 RN (20%) com moderada a severa deficiência. A extensão da hemorragia visto na TC correlacionou-se com o prognóstico. Os achados dos autores indicam um prognóstico ruim para a hemorragia grau IV (todos os 3 com moderada a severa deficiência). Entre os 12 outros com surpreendente bom prognóstico, a hemorragia foi grau I e II: nenhum deles manifestou mais do que um leve déficit neurológico, MESMO EMBORA 6 DELES DESENVOLVESSEM HIDROCEFALO.


Os autores concluem que o mais importante fator na determinação prognóstico final é a PRESENÇA ou AUSÊNCIA DO HEMATOMA INTRAPARENQUIMATOSO, mais do que a quantidade de sangue dentro das cavidades ventriculares. Evidentemente, é necessário maior número de pacientes com um follow-up maior para uma melhor determinação do prognóstico final, finalizam.
X. CONCLUSÕES


A HPV/HIV é a mais importante variedade da hemorragia intracraniana neonatal devido a sua alta freqüência de ocorrência e severidade. A hemorragia emana da matriz germinativa na região subependimária e relaciona-se com fatores patogênicos dependentes da maturação da anatomia dos vasos cerebrais, da distribuição e regulação do fluxo sanguíneo cerebral, integridade do endotélio capilar e do ambiente extravascular imediato. Características clínicas incluem uma catastrófica deterioração que é reconhecida rapidamente e mais freqüentemente, uma deterioração em curvada de dromedário que pode ser tão sutil escapando à detecção. O diagnóstico é feito pela ultrassonografia ou tomografia computadorizada. Segundo consulta à especialista de Brasília, não se tem ainda experiência com a ultrassonografia em hemorragia intracraniana neonatal. O prognóstico relaciona-se com a severidade da hemorragia. O manuseio inclui cuidados e controle da perfusão cerebral e terapia pra o hidrocéfalo pós-hemorrágico. 


Dado à complexidade do assunto, não medimos esforços para estudar as publicações sobre o tema nos últimos oito anos, uma conscientização da necessidade de melhor compreender o RN prematuro, especialmente aqueles de peso menor que 1.500g (um dos maiores fatores de risco neonatal) com os quais lidamos freqüentemente na prática pediátrica. De posse destes conhecimentos da literatura atualmente disponíveis, pretendemos formular um protocolo de pesquisa da nossa incidência desta temível complicação nos bebês prematuros do nosso Serviço, em conjunto com a excelente equipe de patologistas do HRAS.


Esperamos que o espírito de objetividade que nos guiou nesta revisão tenha alcançado um objetivo: a conscientização.
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Para as dúvidas em Neuranatomia, consultamos: Neuronatomia de Eros Abrantes Erhart (1972).
Brasília, 31 de outubro de 1982.

Observação: 

Confrontando o que escrevemos há quase 30 anos (época em que a sobrevivência de recém-nascidos abaixo de 1500g era insignificante no nosso meio), com a época atual, podemos constatar que muito do que se propunha a fazer em termos de fisiopatologia e conduta na hemorragia intraventricular do recém-nascido pré-termo, continua atual no presente momento. Entre as propostas estão a origem do sangramento, os fatores implicados, as complicações e prevenção. O objetivo que nos guiou nesta revisão de 1982 continua presente até hoje, que é a conscientização. Sempre acreditamos que sem o conhecimento, as estratégias podem ser transformar em tragédias.
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