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PESO DE NASCIMENTO COMO PREDITOR
PARA A GRAVIDADE DA LESAO DA
SUBSTANCIA BRANCA CEREBRAL NEONATAL

Nayara Argollo’, Ines Lessa?, Suely Ribeiro’, Katiusha C. Abreu?, Juliana M.S.Pinto?,
Raquel P. Faria® Tatiana G. Telles*, Gabriel B. Santos*

RESUMO - Para analisar a associacdo entre fatores natais com a gravidade da lesdo da substancia branca
(LSB) cerebral neonatal, controlando o peso de nascimento, identificaram os neonatos pela ultra-sonografia
craniana, que foram divididos em: aqueles com evolucdo da LSC para resolucdo da imagem ao ultra-som
(menor gravidade) e, aqueles que evoluiram com formacéo de cistos e/ou ventriculomegalia e/lou hemorragia
(maior gravidade). Doze variaveis (hiponatremia, anemia, infeccao, retinopatia, displasia broncopulmonar,
hipoalbuminemia, persisténcia do canal arterial, audiometria alterada, desconforto respiratorio precoce,
peso de nascimento <2500g, peso por categoria e prematuridade) tiveram diferencas entre os doisgrupos
(p<0,05), sendo que 9 (hiponatremia, infec¢do, retinopatia, hipoalbuminemia, persisténcia do canal arterial,
desconforb respiratério precoce, baixo peso, prematuridade e peso por categorias) se mantiveram estatis-
ticamente diferentes (p<0,01) ap6s analise por regressao logistica. Quando analisadas por categoria de
peso de nascimento, nenhuma varidvel demonstrou significdncia estatistica. O estudo sugere que o peso
de nascimento é o maior fator - provavelmente o Unico - associado com gravidade da LSB cerebral neonatal.

PALAVRAS-CHAVE: recém nascido, lesdo da substancia branca cerebral, leucomalacia periventricular, infarto
da substancia branca periventricular, peso de nascimento.

Birth weight as predictor for the severity of neonatal brain white matter lesion

ABSTRACT - To analyze the association of natal factors with the severity of neonatal brain white matter
lesion (WML) by controlling the birth weight, we identified newborns with WML who were divided into:
those with WML evolution towards resolution of the ultrasound image (less severe), and those who evolved
with cist formation and/or ventriculomegalia and/or hemorrhage (greater severity). There were differences
among the twelve variables (hyponatremia, anemia, infection, retinopathy, broncopulmonary dysplasia,
hypoalbuminemia, persistence of the arterial canal, altered audiometry, early respiratory distress, birth
weigh below 2,500 g, weight per category, and prematurity) between the two groups (p<0.05), being that
nine variables (hyponatremia, infection, retinopathy, hypoalbuminemia, persistence of the arterial canal,
earlyrespiratorydistress, low weight, prematurity, and weight per category) remained statistically different
(p<0.01) after the logistic re g ression analysis. When the variables were analyzed by birth weight category
none of them presented statistical significance. This study suggests that birth weight is the major factor -
likely the only one - associated to the severity of neonatal brain white matter lesion.

KEY WORDS: newborn, brain white matter lesion, periventricular leukomalacia, periventricular white
matter infarction, birth weight.

A lesdo da substancia branca (LSB) é a lesdo cere-
bral mais freqlente no neonato pré-termo e a ter-
mo’, representadas pela leucomalacia (LPV) e pelo
infartovenoso hemorragico periventriculares (IVHP).
Ambos sdo diagnésticos neuropatolégicos.

Tanto a LPV, quanto o IVHP correlacionam-se com
ecodensidade aumentada e/ou ecolucéncia periven-

tricular na ultra-sonografia de crénio no periodo neo-
natal*3. Contudo, a distin¢do ultra-sonogréfica entre
as duas lesdes ¢é dificil, pois ambas se manifestam por
ecodensidade aumentada periventricular e evolugdo
para ecolucéncia®, além de estarem freqiientemente
associadas em um mesmo recém nascido?>5. Ecoden-
sidade aumentada e/ou ecolucéncia tém sido relacio-
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nadas com subseqUentes seqiielas neuroldgicas por
varios autore s°>7-'>, mas, € baixa a sensibilidade (22%)
do ultra-som de cranio para detectar as manifestacdes
menores, somente diagnosticadas microscopicamente.
Por outro lado, a alta especificidade, 92%¢, esta ar-
rolada a perda de parénquima cerebral visualizada
ao ultra-som pela presenca da ecolucéncia e ventricu-
lomegalia (atrofia da substancia branca). Desta forma,
sinais de perda - ecolucéncia, ventriculomegalia - ou
de compressdo do parénquima cerebral - hidrocefalia,
hemormagias intraventriculares - ao ultra-som de cra-
nio neonatal, prognosticam pobre evolucdo neurol6-
gica'.

Neste sentido, em varias investigacdes, fatores
pré-natal, perinatal e pés-natal associam-se a gravi-
dade da LSB. No entanto, todos os fatores referidos
pelos respectivos investigadores também relacionam-
se ao baixo peso de nascimento (<2500 gramas) e a
sua principal causa, a prematuridade.

Partindo da hipdtese de que todos os fatores asso-
ciados com maior gravidade da LSB diagnosticada
pela ultra-sonografia de cranio sdo epifendmenos do
peso de nascimento, este estudo tem como objetivo
analisar a associacdo entre fatores pré-natais, perina-
tais e pos-natais com a evolucdo desfavoravel da LSB
cerebral neonatal, controlando o peso de nascimento.

METODO

Trata-se de estudo clinico-epidemiolégico com base em
dados secundarios, realizado no periodo de janeiro de 1994
a dezembro de 2001, em uma maternidade da cidade de
Salvador-Bahia. O hospital terciario selecionado, referéncia
para gesta¢des de alto risco em pacientes conveniadas e
particulare, tem elevado numero de partos por ano (2900
partos/ano) e o maior numero de leitos em unidade de
tratamento intensivo neonatal (UTIN) no Estado da Bahia
(média de 340 internagdes /ano). O ultra-som craniano é
realizado, sistematicamente, em todos os neonatos
i nt e rnados na UTIN nos pri meiros 3 dias de vida, e no 7°,
14° e 21° dias de vida ou apés identificacdo de intercorrén-
cias clinicas.

Através do laudo de ultra-som de cranio foram identifi-
cados todos os neonatos com LSB e seus prontuarios foram
revisados e anotados as intercorréncias, diagndsticos e re-
sultados dos exames complementares do periodo pré-natal,
perinatal e pds-natal através de roteiro padronizado. Foram
excluidos aqueles sem peso de nascimento. Foram anotados
os escores do Apgar para o 1° e o 5° minutos, os resultados
dos exames complementares analisados com base na varia-
¢do do “normal” para essa faixa etaria, coletada a idade
gestacional baseada na data da ultima menstrua¢do e, na
auséncia desta, pelo escore do Capurro. O diagnéstico de
sofrimento fetal foi baseado na informac¢ado dada pelo obs-
tetra na sala de parto, em resultados do Doppler ou ultra-
som gestacionais, realizados quando havia suspeita clinica
de sofrimento fetal (alteracdo da frequéncia cardiaca fetal,

desproporcdo de peso em gémeos, liquido amniético
meconial, diminui¢do da movimentacdo fetal, parada de
ganho de peso). No total, 106 variaveis foram identificadas
para exploracdo de preditores e as quantitativas foram
transfomadas em dicotdémicas (sim/nao, ausente/presente),
exceto peso de nascimento, idade materna, tempo de inter-
nacdo e idade gestacional, que foram re-categorizadas por
faixas. A variavel ‘asfixia’ correspondeu a presenca deste
diagnéstico na folha de problemas, ou entre os diagndsticos
do neonato. O tempo de internagéo foi classificado a cada
més de internamento até 6 meses. O peso de nascimento
foi categorizado em: 1) <999g; 2) 1000g-1499g; 3) 1500g-
2000g; 4) 2001-2499¢g; e 5) =2500g; e o grau de prematuri
dade em: 1) <32 semanas; 2) 32,0 a 33,6 semanas; 3) 34,0 a
36,6 semanas. O neonato com idade gestacional entre 37
semanas a 41 semanas e 6 dias foi considerado a termo.

As imagens das ultra-sonografias foram revisadas e clas-
sificadas pelas autoras (Argollo N e Ribeiro S). O critério de
classificacdo para a LSB foi: 1) ecodensidade aumentada na
regido periventricular; 2) ecolucéncia isolada ou associada
com ecodensidade e; 3) ecodensidade e/ou ecolucéncia com-
plicada com ventriculomegalia (e/ou colpocefalia) e/ou
hidrocefalia (com ou sem hemorragia intraventricular). Com
esta classificagdo evita-se os termos anatomo-patolégicos
de leucomalacia periventricular e infarto hemorragico peri-
ventricular, patologias de dificil diferenciacdo ao USC®, ao
mesmo tempo que gradua-se a gravidade da perda de teci-
do cerebral, da ecodensidade aumentada (edema sem perda
cerebral), a ecolucéncia (necrose focal secundaria a leucoma-
lacia ou infarto hemorragico periventricular), ambas poden-
do estar complicadas com atrofia (ventriculomegalia) ou
compressdo da substancia branca (hidrocefalia, hemorragia).
Para analise da gravidade foram constinuidos dois grupos:
1) de menor gravidade: ecodensidade periventricular isola-
da; 2) de maior gravidade: ecolucéncia e complicada. Para
alocacédo nos grupos, foi escolhido o pior resultado de uma
série de ultra-sons realizados no neonato. A época da lesdo
foi caracterizada em: 1) antenatal, se as ecolucéncias peri-
ventriculares tivessem sido detectados imediatamente apés
0 nascimento; 2) perinatal, se a ecodensidade aumentada
periventricular estavesse ausente logo apds o nascimento,
mas presente algumas horas apés o nascimento e ecolucén-
cia identificada em torno de duas semanas do nascimento
e 3) pds-natal, se as alteracbes aparecessem apds evento
clinico conhecido™. Como a regido periventricular é normal-
mente hiperecogénica, s6 foi considerado patolégico o
aumento da ecodensidade periventricular de natureza glo-
bular (flareperiventricular) cujo sinal fosse igual ou maior
que o do plexo cordide’™.

A analise dos dados foi realizada em duas fases. Na pri-
meira fase, os dois grupos foram comparados entre si e
identificadas as variaveis que estavam associadas a risco
aumentado de maior gravidade da LSB. Na segunda, os pa-
cientes foram estratificados por categoria de peso de nas-
cimento, e todas as variaveis foram novamente comparadas.
Para comparacdo dos grupos nas duas fases, foram uti-
lizados testes estatisticos ndo-paramétricos: Mann-Whitney,
para as variaveis quantitativas e qui-quadrado (Fisher, quan-
do indicado) para as qualitativas. Os grupos cujas variaveis



Arq Neuropsiquiatr 2006;64(2-A) 289

3000

2000 4

1000 4

Média peso dos recém nascidos (gramas)

37 a 40 32,0 a 33,6
34,0 a 36,6 <32

Idade Gestacional (semanas)

Gréfico 1. Distribuicdo das médias dos pesos por idade gestacio -
nal nos neonatos.

tinham mais de duas categorias foram comparados pelo
Teste de Kruskal Wallis, e pos-teste Dunnett’s T3. Para as
variaveis quantitativas, foram estimadas a média com des-
vio-padrdo, e a mediana com variacao foi apresentada.
Todas as variaveis com valor de p<0,05 da analise bivariada
foram ponderadas por re g ressdo logistica binaria (forward
stepwise) na segunda fase, para determinacdo de preditores
independentes. Como multiplas comparag¢des estavam sen-
do realizadas, a significancia estatistica foi considerada para
o valor de p<0,01, bicaudal, para diminuir o erro tipo 1.

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa da Maternidade Climério de Oliveira/Curso de Pds-
graduacdo em Medicina e Saude da Universidade Federal
da Bahia.

RESULTADOS
No periodo estudado, houve 2688 admissdes na

UTIN e 93 (3,46%) neonatos apresentaram sinais de
LSB ao ultra-som de cranio, complicadas ou ndo com
hemomagia intraventricular, hidrocefalia ou ventricu-
lomegalia; 4 casos foram excluidos porque néo havia
registro do peso de nascimento.Foram realizadas, em
média, 4,82+3,45 ultra-sons (mediana=4,00, variacdo:
1 a 22) em cada recém nascido.

Entre os 89 neonatos, 12 (13,5%) foram a termo
e, destes, 8 tiveram peso de nascimento superior a
2500g; entre os pretermos, 11 (12,4%) tiveram peso
nesta faixa. A prematuridade foi a principal causa do
baixo peso de nascimento em 77 (86,52%); 3 preter-
mos tiveram peso de nascimento superior a 2500g
(25009, 2765g, 2860g), 2 entre 2000-2499g (20509,
21909) e, 4 a termo, com peso inferior a 2500g (1870,
2024, 2025, e 2090 gramas, respectivamente) (Grafico
1). A média do peso nascimento da amostra foi de
1502,52+686,90 (mediana: 1320 gramas, varia¢ao:
630-3495 gramas), sendo de 1228,76+775,98 (media-
na: 1570 gramas, variacdo 750-3495 gramas) no grupo
de menor gravidade e, 1164,13+331,99 (mediana:
1197,50 gramas, variacdo: 630-1.800 gramas) no
grupo de maior gravidade.

A Tabela 1 expde as caracteristicas clinicas e de-
mograficas da amostra e pode-se observar que as
diferencas das médias entre as idades gestacionais,
peso de nascimento e duragdo da internagdo foram
significativamente diferentes entre os grupos de me-
nor (ecodensidade aumentada) e maior (ecolucéncia
e complicada) gravidade, e essa diferenca se manteve
significante apés a regressao logistica.

Sete (6,6%) dentre as 106 varidveis relacionadas
a historia gestacional, parto, periodo perinatal e pés-

Tabela 1. Caracteristicas dos grupos de gravidade pela alteracdo ultra-sonogréfica.

Alteracdo ultra-sonografica

Caracteristicas Ecodensidade Ecolucéncia/ Analise Regressao
aumentada complicado univariada Logistica Binaria
(n=49) (n=40) Valor p Valor p
Idade materna (anos), médiaxDP 27,43+6,17 28,62+6,11
mediana (varia¢ao) 29 (14 a 38)! 28,5 (15-41)? 0,4673
Idade gestacional (sem), média=DP 32,87+4,08 28,96+2,66
mediana (varia¢ao) 33,00 (25-40) 29,50 (24-34) 0,000013 0,00001
Sexo feminino (%) 26 21
(53,1) (52,5) 0,9584
Peso de nascimento (gramas), média=DP 1.228,76+775,98 1.164,13+331,99
mediana (varia¢ao) 1.570,00 (750-3495) 1.197,50 (630-1.800) 0,00053 0,00001
Internacéo (dias), média=DP 32,8+26,37 66,45+39,21
mediana (varia¢ao) 29,00 (4 a 124) 62,00 (6-225) 0,00028° 0,00001

'n=42; 2n=34; 3teste de Mann Whitney; “teste do qui-quadrado (Fisher); Steste Kruskal Wallis.
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Tabela 2. Patologias pré-natal, perinatal e pds-natal entre neonatos com LSB.

Achado ao ultra-som

Patologias Grupo Grupo Andlise Regressdo
ecodensidade ecolucéncia/ bivariada logistica binaria
aumentada (%) complicada (%) Valor p' Valor p
Hiponatremia 4 (8,2) 12 (30) 0,01 0,0076
Anemia 31 (63,3) 33 (82,5) 0,04 0,0446
Infeccdo 28 (57,1) 35 (87,5) 0,002 0,0017
Retinopatia 6(12,2) 22 (55) 0,00001 0,00001
Displasia broncopulmonar 5(10,2) 12 (30) 0,018 0,0181
Hipoalbuminemia 4 (8,2) 12 (30) 0,01 0,0076
Persisténcia do canal arterial 1(2) 10 (25) 0,002 0,0011
Audiometria alterada 3(6,1) 9 (22,5) 0,031 0,0244
Desconforto respiratério precoce 35(71,4) 40 (100) 0,00016 0,0002
Peso de nascimento < 2500 gramas 38 (77,6) 40 (100) 0,001 0,0014
Peso categorizado 17 (34,6) 0 (0) 0,00032 0,00001
Prematuro 29 (59,1) 39 (97,5) 0,0004 0,0008
'teste qui-quadrado (Fisher, quando indicado); %teste Kruskal Wallis.
Tabela 3. Peso de nascimento (gramas) nos grupos de gravidade.
Peso (%)
Alteracdo ultra-sonografica <999 1.000-1.499 1.500-1.999 2.000-2.499 >2.500 Total
Ecodensidade 6 16 10 6 1 49
aumentada (27,3) (50,0) (55,6) (100) (100) (54,8)
Ecolucéncia/ 16 16 8 0 0 40
Complicada (72,7) (50,0) (44,4) (0,0) (0,0) (45,2)
Total 22 32 18 6 1 89
(100) (100) (100) (100) (100) (100)

"Valor do p pelo teste Kruskal Wallis entre os grupos: 0,00034; 2Valor do p pelo teste Mann Whitney: grupo 2.000-2.499 X: <999g: 0,002; 1000-1499g:
0,025; 1500-1999: 0,049. grupo >2.500g X: <999g: 0,0001; 1000-1499g: 0,0203; 1500-1999: 0,011.

natal, tiveram diferengas estatisticamente significan-
tes (p<0,01). Doze delas foram analisadas pela regres-
sdo logistica, porque tiveram valor do p<0,05, sendo
gue 9 se mantiveram significantes ap6s a regressao:
p resenca de hiponatremia, infeccdo, retinopatia, hi-
poalbuminemia, persisténcia do canal arterial, descon-
forto respiratério precoce, baixo peso, prematuridade
e peso por categorias (Tabela 2).

Quando a gravidade foi analisada por peso de
nascimento, s6 houve diferenca estatisticamente sig-
nificante entre as categorias 2000-2499 gramas e
>2500 gramas e as demais (Tabela 3). Os casos de
maior gravidade diminuiram pro g ressivamente com

o aumento do peso de nascimento e da idade gesta-
cional. Ndo houve caso de maior gravidade entre os
17 neonatos com peso 22000 gramas. Em relacdo a
época da LSB, predominou o periodo perinatal, com
75 casos (84,3%), sem diferencas significantes entre
os grupos. Ndo houve neonatos no grupo de maior
gravidade com peso >2000g.

Na analise do grupo com peso de nascimento in-
ferior a 2000 gramas, nenhuma varidvel mostrou dife-
renca estatisticamente significante entre os dois
g rupos de gravidade (Tabelas 4 e 5). O mesmo ocor-
reu na comparacdo dos grupos 2000-2499 gramas e
>2500 gramas.
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Tabela 4. Caracteristicas clinicas-demogréficas por peso de nascimento e alteracdo ultra-sonogréfica.

Caracteristica Peso Ecodensidade Ecolucéncia/ Valor p'
(gramas) aumentada (n=49) Complicado (n=40)
Idade gestacional, média+DP <999 27,83+1,94 26,95 0,294
(sem) mediana (variacdo) 28,50 (25-30)
média=DP 1000-1499 30,30+1,97 29,63+1,86 0,539
mediana (variacdo) 29,65 (28-34) 30 (26-32,4)
média=DP 1500-1999 33,39+2,48 31,65+1,40 0,146
mediana (variacdo) 33,5 (30-37) 31,6 (30-34)
média=DP >2000 36,76+3,05 a
mediana (variacdo) 38 (29-40)
Peso de nascimento, média=DP <999 877,5+97,76 821,56+105,16 0,329
(gramas) mediana (variacdo) 867,5 (750-990) 845,0 (630-970)
média=DP 1000-1499 1219,38+131,34 1272,50+130,59 0,361
mediana (variacdo) 1290 (1005-1350) 1290 (1035-1490)
média=DP 1500-1999 1653,5+107,03 1632,5+89,72 0,515
mediana (variacdo) 1665 (1500-1870) 1630 (1500-1800)
média=DP >2000 2697,0+507,61 a
mediana (variacdo) 2860 (2024-3495)
Internagao (dias), média+DP <999 65+25,06 90,63+50,43 0,817
mediana (variacdo) 65 (23-98) 81 (6-225)
média=DP 1000-1499 46,5+26,53 54+16,46 0,0803
mediana (variacdo) 42 (6-124) 54 (27-89)
média=DP 1500-1999 27,20+8,75 43+14,7 1,00°
mediana (variacdo) 30 (15-42) 46,5 (24-61)
média=DP >2000 11,82+11,12 a
mediana (variacdo) 7 (4-49)

'teste Mann Whitney; %teste qui-quadrado; 3teste do Kruskal Wallis; 2auséncia de caso, teste de significancia ndo podde ser realizado.

Tabela 5. Patologias do neonato por categoria de peso e alteracdo ultra-sonogréafica.

Ultra-sonografia

Achados Categoria do peso de Ecodensidade Ecolucéncia/ Valor
Nascimento (gramas) aumentada (%) Complicada (%) p'
Hiponatremia <999 0 (0) 6 (37,5) 0,133
1000 a 1499 2(12,5) 4 (25) 0,654
1500 a 1999 0(0) 2 (25) 0,183
>2000 2(11,8) 2
Infec¢ao <999 4 (66,7) 15 (93,8) 0,169
1000 a 1499 12 (75) 13 (81,3) 1,00
1500 a 1999 7 (70) 7 (87,5) 0,588
> 2000 5(29,4) a
Retinopatia <999 3 (50) 12 (75) 0,334
1000 a 1499 2(12,5) 8 (50) 0,054
1500 a 1999 1(10) 2 (25) 0,559
> 2000 0(0) a
Hipoalbuminemia <999 1(16,7) 5(31,1) 0,634
1000 a 1499 2(12,5) 4 (25) 0,654
1500 a 1999 0(0) 3(37,5) 0,069
> 2000 1(5,9) a
Persisténcia do canal arterial <999 0 (0) 4 (25) 0,541
1000 a 1499 1(6,3) 3(18,8) 0,600
1500 a 1999 0(0) 3(37,5) 0,069
> 2000 0(0) a
Desconforto respiratério precoce <999 2 (33,3) 3(18,8) 0,585
1000 a 1499 13 (81,3) 16 (100) 0,226
1500 a 1999 8 (80) 8 (100) 0,477
> 2000 1(5,9) a
Prematuro <999 6 (100) 16(100) b
1000 a 1499 16 (100) 16 (100) b
1500 a 1999 9 (90) 8 (100) 1,00
> 2000 6 (35,3) 2

'teste qui-quadrado; *auséncia de caso, testes de significancia ndo pode ser realizado; ®prematuro é constante.
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DISCUSSAO

P rematuridade e peso de nascimento se relacio-
nam indiretamente, e os neonatos mais prematuros
sdo, também, os de menores pesos. Entre os recém
natos da mesma idade gestacional, o risco de morbi-
mortalidade perinatal é maior entre aqueles com me-
nores pesos'’-'8. O peso de nascimento é, entdo, o
maior preditor de morbidade e mortalidade no pri-
meiroano de vida', em particular no periodo neona-
tal. Por isso, e por ter maior fidedignidade de medida,
neste trabalho, optou-se por comparar os grupos por
peso de nascimento, e ndo por idade gestacional.
Para avaliar a influéncia do peso de nascimento na
gravidade da LSB, utilizou-se grupos compostos por
neonatos pré-termo e a termo, onde a variavel peso
foi controlada na segunda fase da analise.

A freqUéncia da LSB diagnosticada pela ecodensi-
dade e/ou ecolucéncia ao ultra-som de cranio varia
de 8% a 89%°%°. Nos 89 neonatos avaliados com LSB,
45% tiveram sinais de perda e/ou compressdo do pa-
rénquima cerebral, caracterizando condicdo desfavo-
rével da doenca. A ampla variagdo da frequéncia de-
tectada na literatura pode ser devida a diferencas me-
todoldgicas, critérios de classificacdo das lesdes, ponto
de corte do peso e instrumento utilizado para a neu-
roimagem (ultra-som, tomografiaouressonancia).

No estudo de Larroque et al.?° ('"EPIPAGE STUDY’),
somente lesdes cisticas foram consideradas como de
gravidade, sendo a ventriculomegalia, a hemoragia
intraventricular e a hidrocefalia consideradas separa-
damente. Contudo, a associagdo com hemorragias
intraventriculares, ventriculomegalia e hidrocefalia
sdo fatores que agravam o prognoéstico no neonato
com LSB. Diferentemente do estudo EPIPAGE, que
visava analisar as duas entidades separadamente (LSB
e hemorragias intraventricular), Bass et al.> e Kuban
et al.® encontraram freqUéncias mais altas, de 89%
e 54,5%, respectivamente, utilizando critérios diag-
noésticos diferentes para a alteracdo ultra-sonografica.
Todos esses estudos avaliaram, exclusivamente, neo-
natos na faixa de peso <1500 gramas ou de idade
gestacional <32 semanas, faixas de maior risco de
lesdo grave. Em nosso estudo, a avaliacdo foi mais
ampla, considerando previamente todas as faixas de
peso e idade gestacional para detecgdo de fatores
de risco para a gravidade da LSB. Pela mesma razao,
os grupos de ecolucéncia e ecolucéncia complicadas
foram analisados em conjunto.

Varios estudos apontam diferentes fatores perina-
tais associando-se com maior gravidade da LSB cere-
bral neonatal: displasiabroncopulmonar, transfusao

de concentrado de hemécias?', infeccdo, hipotiroxine-
mia?, hipotensdo?24, baixo escore de Apgar no pri-
meiro e quinto minutos, persisténcia do canal arterial,
desconforto respiratério precoce, insuficiénciarespi-
ratéria®®, pré-eclampsia®, hipocarbia?’, hipematremia,
cirurgias®, enquanto anemia?!, uso de corticoides
pré-natal®® e pré-eclampsia?? seriam protetores. A
maioria destes estudos, contudo, ndo controlou o pe-
so de nascimento por faixas, ou, quando controlado,
compararam somente o risco de desenvolver ecolu-
céncia (forma mais grave). No estudo de Dammann
et al.?°, dois grupos com e sem hipotensao arterial
foram avaliados para a ocorréncia de ecolucéncia,
sem comparacdo com ecodensidade. Kubota et al.?’
compararam recém nascidos com lesdo cistica cerebral
(ecolucéncia ao ultra-som) nas diferentes faixas de
peso em busca de fatores de risco. No presente estu-
do, entretanto, o grupo de menor gravidade (ecoden-
sidade periventricular aumentada) foi comparado ao
de maior gravidade (ecolucéncia e complicadas). A
razdo para esta distincdo de grupos, é que, segundo
a literatura, os sinais de perda de parénquima cere-
bral ao ultra-som (ecolucéncia, demonstrado por po-
ros e atrofia da substancia branca por ventriculome-
galia) sdo mais graves, e assim, associando-se com
pior prognoéstico>7.910162531.32 A hemorragia intraven-
tricular, com ou sem hidrocefalia, dilata os ventriculos
laterais, aumentando a compressao da substancia
branca periventricular, levando a isqiemia na area
ja em sofrimento hipéxico isquémico ou agredida
por citocinas inflamatdrias. Neonatos com LSB tém
5 vezes mais chances de apresentar hemorragia intra-
ventricular do que os neonatos sem LSB?, e as lesGes
mistas favorecem pobre prognéstico neurolégico®.

O motivo de a maioria dos estudos avaliar somen-
te grupos de neonatos com ecolucéncia deve-se a
suposicdo que somente este achado ultra-sonografico
seria a expressao de LSB. Contudo, Bass et al.> encon-
traram anormalidades neurodesenvolvimentais em
criancas que tiveram ecodensidade persistente por
duas ou mais semanas, enquanto Paneth et al.* su-
poem que deve haver significante LSB, mesmo quan-
do nédo sdo observados cistos ao ultra-som.

No presente estudo, varios fatores estiveram signi-
ficativamente associados (p<0,01) ao grupo de maior
gravidade: peso de nascimento, idade gestacional,
hiponatremia, retinopatia, displasia broncopulmonar,
hipoalbuminemia, persisténcia do canal arterial e
desconforto respiratério precoce, apés ponderacao
pela regressdo logistica (Tabelas 1 e 2). Contudo, ne-
nhum, entre os 106 fatores analisados, demonstrou
diferencas estatisticamente significantes entre os dois
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g rupos de gravidade quando foram re-comparados
por faixa de peso (Tabelas 4 e 5), na segunda fase da
andlise. Este dado sugere que, muito provavelmente,
somente o peso de nascimento é preditor da gra-
vidade da LSB. Corroborando, nenhum caso de maior
gravidade foi encontrado na faixa de peso >2000 gra-
mas, e a percentagem de casos no grupo de maior
gravidade foi aumentando progressivamente com a
diminuicdo do peso. No estudo EPIPAGE, Larroque
et al.?% obsenaram diminuicdo da incidéncia de ecolu-
céncia, de 10% para 2%, da faixa de 27 semanas a
32 semanas de idade gestacional.

A duracdo da internacdo é considerada fator para
ponderar a gravidade clinica dos recém nascidos. Nes-
te estudo, a internacédo foi significantemente maior
nos neonatos com maior gravidade da LSB (Tabela
1), mesmo quando categorizada a cada 30 dias, para
evitar-se o efeito dos valores extremos. No entanto,
quando comparada por faixa de peso, essa diferenca
desapareceu. Supde-se que, entre neonatos com LSB,
o peso &, também, o determinante do tempo de in-
ternacao.

Este estudo apresenta varias caracteristicas impor-
tantes: primeiro, avaliou grande nimero de fatores
(106 variaveis) e controlou o peso de nascimento. Se-
gundo, todos os 111 fatores foram novamente anali-
sados quando o peso foi controlado. Apesar disso,
algumas consideracdes devem ser feitas: 1) em estu-
dos clinicos-epidemiolégicos, varidveis confundidoras
(outras que ndo o peso) podem estar distribuidas de
forma desigual entre os diferentes grupos, e podem
nao ter sido identificadas neste estudo; 2) estudos
descritivos estabelecem associacdes e ndo causalidade;
e, 3) abrangeu grande periodo (8 anos), em area da
medicina que estd em constantes mudancas médicas
e tecnolégicas. Desta forma, fatores importantes co-
mo uso de corticodides na gestante para favorecer o
amadurecimento pulmonar do prematuro e o uso de
s u rfactante nos neonatos com doencas das membra-
nas hialinas ndo puderam ser controlados, pois o
periodo estudado - década de 90 - representou a tran-
sicdo para as novas condutas.

Em conclusao, o estudo sugere que o peso de nas-
cimento é fator - provavelmente o Unico - associado
com maior gravidade da LSB cerebral neonatal, con-
tudo nédo se avaliou o fluxo sanguineo cerebral, pos-
sivelmente preditor da gravidade da referida leséo.
Estudos prospectivos controlando o peso de nasci-
mento e avaliando o fluxo sanglineo cerebral em
grupos de diferentes gravidades se fazem necessarios
para confirmacdo.
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