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T resumo

UTIs neonatais Neste estudo foram estudados 552 casos de necropsia de neomortos provenientes de unidades de terapia
intensiva neonatais (UTINs). Desses, 265 apresentaram algum tipo de enfermidade ou lesdo néo esperada
conseqientes (direta ou indiretamente) a seu manuseio diagnéstico e/ou terapéutico. Os casos foram
Controle de qualidade | agrupados por tipo de enfermidade, em seus respectivos orgaos ou sistemas, que ressaltou a prevaléncia
de lesdes pulmonares, como membrana hialina, enfisema intersticial, displasia broncopulmonar e alteraces
graves em nivel de sistema nervoso central (SNC), sinalizando o prognéstico quanto a qualidade de
vida. Como parte das medidas terapéuticas, devem ser analisados os acessos arteriais e venosos dos
vasos umbilicais, com suas complicacdes, e o acesso venoso profundo, propriamente dito, para nutricdo
parenteral total, com graves complicaces fatais para o lado do coracdo, como endocardite fingica e
tamponamento cardiaco por “Intralipid”. Foram discutidas as resultantes multissistémicas dos quadros de
hipotensao e choque: enterocolite necrotizante e necroses corticomedular, renal, hepatica e miocardica.
Este trabalho ressalta o valor da necropsia na melhoria da qualidade das UTINs, bem como apresenta vérias
situacdes em que o diagnostico sé foi conhecido devido a necropsia ou, entdo, o resultado modificou,
de certa forma, a abordagem terapéutica futura. A consulta e a andlise da literatura demonstram a
virtual inexisténcia de metodologia adequada para desenvolver e estabelecer um comportamento que
propicie o exercicio sistematico de afericdo do desempenho organizacional, e que reduza sensivelmente
as possibilidades de efeitos indesejaveis relacionados com rotinas e procedimentos operacionais nesse
campo da prética assistencial. As principais causas de insucesso parecem ser creditadas a tecnologia de
méquinas e substéncias, cuja adequacao a biologia dos organismos em desenvolvimento nao é plenamente
conhecida no que se refere a influéncia exercida por um grande nimero de variaveis fisiopatol6gicas
atuantes no procedimento terapéutico.

Necropsia pediatrica

abstract IS

The present study emphasizes the necropsy value in the development of the neonatal ICU. We present | Neonatal ICUs
many situations where the diagnostic was possible solely because of the necropsy, as well, many diagnosis
were changed based on the necropsies results. The literature compilation shows no evidence of a systematic
procedure concerning the mitigation of the problems related to the avaliable routines in this matter. The lack | Quality improvement
of a more scientific investigation related to the neonatal deaths is a enormous barrier to the improvement of
those organizations (ITU’s). Apparently, these failure is connected to machines and products thecnology not
well know in terms of their suitability concerning under biological development organisms. Also, the necropsies
appears to be a useful tool when the death results, directly or indirectly, from therapeutical process. The
conception of a quality development process strategy represents a major issue, even more when you face
new political decisions in health field, including cost reduction and higher complexity. Also, we need to pay
special attention to science and research ethical principles.

Pediatric necropsy
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Introducao

A implementacdo de estratégias para melhoria da
qualidade dos processos e servicos realizados em unidades
de terapia intensiva neonatais (UTINs), visando alcancar
gestdo social dos recursos pUblicos e privados na area da
satide mais eficiente, atualmente se encontra no vértice da
piramide de prioridades em todo o mundo.

Portanto, justifica-se o investimento de esforcos de
tantos quanto estejam envolvidos no estudo dos problemas
dessa dificil area, em busca de solucdes préticas e imediatas
que possibilitem transformacdes capazes de otimizar o
desempenho de instituicdes e profissionais, protagonistas
dessas complexas acOes assistenciais, a fim de se obter a
definicdo de um novo paradigma para a saide que ndo
incorpore como ingrediente bésico o aumento de recursos
naquela area, o que ja estad provado é a mais dificil das
solugdes a ser praticada em nossos dias.

Por outro lado, o conhecimento das lesdes que acom-
panham, sob a forma de efeitos adversos, muitas acdes
terapéuticas praticadas nas UTINs oferece um sinal de
alerta para a existéncia de respostas indesejaveis, devendo
ser considerado por ocasido do monitoramento e avaliacéo
do neonato enfermo e da terapéutica que lhe é instituida.

Assim, o patologista assume destacada importancia
visto que, com freqliéncia, é a primeira pessoa a chamar
atencdo para o efeito adverso de nova aquisicdo em meio
a esse arsenal terapéutico.

S6 com alto indice de necropsias realizadas através
de protocolos padronizados é possivel identificar e reunir
ndmero suficiente de eventos de uma determinada leséo
e, desse modo, considera-la relacionada com uma ou outra
manobra terapéutica.

Em geral, no terreno da terapia intensiva neonatal, as
lesdes produzidas por um procedimento, substancia ou
manobra especifica, podem ser agrupadas em trés grandes
categorias:

* a primeira categoria reine lesdes que sdo diretamente
relacionadas com o processo da qual elas resultaram, ou
pode representar uma inevitavel conseqtiéncia desse proce-
dimento. Por exemplo: erosdes na traquéia como resultado
de intubac@o traqueal, e trombos em redor da extremidade
de cateteres intravasculares ou intracardiacos;

¢ a segunda inclui lesdes cuja relacdo ndo é diretamente
relacionada com o procedimento que as causaram e, nesse
caso, se apresentam como um efeito indesejavel ou inespe-
rado. Um bom exemplo é constituido pela colestase que se
associa a nutricdo parenteral.

* a terceira categoria, que pouco a pouco vem ampliando,
envolve lesdes consequientes a sobrevida prolongada ofe-
recida aos pequenos pacientes.

Muitas dessas lesdes surgem como evolugdo esperada de
um evento precursor que vai se instalando gradativamente.
Como exemplo, pode ser citada a estenose ou atresia do
intestino, como resultado de um insulto isquémico no re-
cém-nato, ou os cistos da porencefalia, os quais resultam
do evento biolégico da recuperacéo ou cura do processo
isquémico cerebral, que desempenha papel crucial no
resultado extremo do processo.

O estudo dessas lesdes, chamando atencdo para as mais
freqlientes e as distribuindo por 6rgéos ou sistemas, € a
forma mais usual da literatura, pois apresenta a conveniéncia
de também agrupa-las pelo mecanismo patogenético en-
volvido como, por exemplo, as que resultam da respiracdo
assistida, do uso de vias parenterais, e da exposi¢do ao risco
de infeccBes por serem de procedimentos invasivos etc.

A possibilidade de que uma lesdo possa se originar
de procedimento terapéutico tem aumentado o nivel de
litigio e de ansiedade entre leigos e profissionais de sadde.
Entretanto, o reconhecimento da existéncia dessas con-
di¢es indesejaveis introduziu um recomendavel sentido
de cautela, associado a maior rigor e alerta no monitora-
mento e avaliacdo de recém-natos enfermos, assim como
nos procedimentos terapéuticos instituidos. Todos esses
fatores contribuem para que se cuide melhor do paciente
critico®.

Para uma atuacdo correta, o patologista necessita
ser informado de todos os procedimentos e terapéuticas
utilizados no atendimento ao recém-nato. E igualmente
importante realizar necropsia completa, incluindo, quando
aplicaveis, cariétipo e investigagdes bioquimicas, microbio-
l6gicas e radioldgicas.

E importante recomendar que todos os tubos e ca-
teteres sejam deixados em suas posicdes originais, para
que essas informagdes possam ser compartilhadas com o
patologista. Essa simples precaucdo pode ser significativa
para evitar o risco de se perder uma valiosa contribuicdo
para o esclarecimento do efeito adverso de uma manobra
terapéutica.

Existem mdiltiplos fatores capazes de gerar confuséo
quando sao discutidos os efeitos e as complicagdes da tera-
péutica nos recém-natos. Um exemplo classico é citado por
Cross{9 referente a seu registro sobre as muitas restricdes
impostas a oxigenoterapia na Inglaterra, nas décadas de 50
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e 60, que resultou numa significativa reducéo do nimero
de casos de fibroplasia retrolenticular (retinopatia do pre-
maturo). Todavia, isso foi obtido a custa de um aumento
nas mortes nas primeiras 24 horas de vida.

Numa visdo ampla, grande parte das lesdes relacionadas
com os cuidados intensivos neonatais pode ser prevista, e
quase sempre ha uma complexa inter-relagdo com muiltiplas
possiveis causas. Nem todas as alteracdes se devem as imedia-
tas conseq(iéncias da terapéutica instituida. Por outro lado,
muitas lesdes distintas, em diferentes érgaos, podem coexistir
em um mesmo paciente no qual uma alteracdo pode induzir
o desenvolvimento de mais uma leséo em outro érgdo. Assim,
displasia broncopulmonar, cicatrizes de fibrose miocéardica
e lesdes cisticas nos hemisférios cerebrais podem coexistir,
e realmente coexistem, no mesmo paciente.

A patogenia de muitas dessas alteracdes pode estar inter-
relacionada. Lesdo em um 6rgéo ou sistema pode modificar
ou facilitar alteragdes em outros 6rgados, ou mesmo um Unico
procedimento pode provocar mltiplos efeitos.

Para o patologista que ndo esteja afeito a esse tipo de
material resultante da pratica perinatal, podem surgir dificul-
dades na interpretacdo dos achados morfolégicos. Portanto,
néo se pode prescindir de informes clinicos adequados que
previnam erros no julgamento diagndstico®.

Entre as praticas terapéuticas correntes pré e pds-natais,
que se relacionam com o risco de surgimento de efeitos
indesejaveis, podem ser citadas como as mais frequientes:

e terapéuticas materna e fetal por drogast* #: 49;
e amniocentese diagndstica 18 22 24 27,3537, 41),

¢ cordocentese umbilical® ®;

¢ transfusao intra-uterina®;

* bi6psia de vilosidade coridnica®® 43,

* prevencdo de parto prematuro@' 22 28,

¢ intubacéo traqueal(> 3®);

* cateterismos arterial e venoso!'- 1220, 40, 42),

* nutricdo parenteral( 2 3234,36,39)

Objetivos

Este trabalho procurou ampliar o conhecimento das
causas e mecanismos de morbimortalidade como um dos
mais significativos parametros da assisténcia médica em
uma unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN), por
meio da anélise dos insucessos, além dos seus componentes

causais, realizando um estudo estruturado importante para
a sistematizacdo das propostas de a¢des preventivas.

O principal objetivo foi oferecer informacdes analisadas,
sob o ponto de vista anatomopatoldgico, que permitissem
estabelecer uma estratégia de melhoria na qualidade das
praticas assistenciais nas UTINs e que, ao mesmo tempo,
contribuissem para um desempenho melhor de seus pro-
fissionais e para o aperfeicoamento do processo.

Foi utilizado como instrumento aquele que permitiu:

e identificar as principais causas de mortes neonatais
relacionadas com os procedimentos diagnésticos e/ou
terapéuticos no grupo estudado;

* sistematizar os procedimentos ou grupos de procedimen-
tos que propiciaram maior risco de surgimento de respostas
indesejaveis;

* reafirmar que o patologista pode oferecer por meio da
necropsia informes importantes para essa melhoria do
processo.

Material e métodos

Em um universo de 1.700 necropsias de pacientes fale-
cidos no periodo perinatal, necropsiados no LUPA Labora-
térios Unidos de Patologia, no Rio de Janeiro, num periodo
de 20 anos (1976 a 1996), foram isolados 552 neomortos
provenientes de nove UTINs dessa cidade, entre os quais
foram identificadas e selecionadas 265 necropsias cujos
6bitos apresentaram relacdo com um evento considerado
indesejado como causa de morte, basica ou associada.

Realizamos todas as necropsias utilizando idéntica
metodologia, a preconizada e consagrada pela prética ana-
tomopatoldgica, e posteriormente essas necropsias foram
submetidas a estudos macro e microscépico completos,
bem como a documentacdo fotografica/radioldgica (post
mortem) dos achados significativos. Os preparados histold-
gicos foram inicialmente corados por hematoxilina-eosina,
a partir dos quais foram selecionados para técnicas especiais
que incluiram: Masson, reticulo de Gomori, Giemsa, Gram,
Grocott, Wade, orceina, Perls com suas finalidades especifi-
cas, visando complementar a interpretacao das alteracdes
morfoldgicas observadas.

Todos os achados das necropsias macro e microscépicos
foram relacionados e distribuidos de acordo com a locali-
zacdo e/ou etiopatogenia, inclusive os que ndo estiveram
diretamente relacionadas com a causa da morte.
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Todos os pacientes provenientes de UTIs neonatais
apresentavam cultura de superficie cutdnea, swab nasal e
de orofaringe, com cultura e hemocultura em vérias etapas
do periodo de internacéo. As patologias infecciosas identifi-
cadas nas necropsias estdo sumariadas na Tabela 5.

Resultados

Os resultados referentes aos diagndsticos obtidos pelas
necropsias, bem como as alteracdes observadas de modo
concomitante nos vérios pacientes, criaram a necessidade
de agrupa-los dentro de sistemas anatomicos (Tabelas 1
a 4) e mecanismos lesionais basicos (Tabelas 5 a 8), a fim
de possibilitar melhor avaliacdo. Dessa forma, eles estdo
expressos em suas freqiiéncias absolutas e percentuais, em
relagdo com as 265 necropsias, nas Tabelas 1 a 8.

Tabela 1 LEVHERGEEEEREYEGN

Diagnostico n %
e Enfisema intersticial pulmonar 84 31
* Membrana hialina 80 30
* | esdo de laringe e traquéia 57 21
¢ Displasia broncopulmonar 45 17
* Hemorragia pulmonar 32 12
* Pneumonias 30 11
* Pneumotorax 28 10,5
* Pneumonia intra-uterina 8 3
* Hemotdrax 5 19
e Embolia gasosa 2 0,8
¢ Enfisema pulmonar intersticial 1 -
persistente
e Perfuracdo de bronquio 1 -

Patologia do sistema cardiovascular

Tabela 3

Diagndstico n %

¢ Cateterismo de artérias umbilicais* 69 26

¢ Cateterismo de veia umbilical* 43 16,2
¢ Cateterismo venoso profundo® 18 6,8
 Reacdo granulomatosa em parede 12 45

vascular
* Tamponamento cardiaco 2 0,75

* Ntimero de casos com lesdes resultantes do respectivo cateterismo.

Tabela 4 LEIWERENENEE
Diagnéstico n %
» ComplicacOes cutaneas 29 10,9

Diagnésticos n %
¢ |nfeccoes flngicas 30 11,3
® Pneumonias 30 11,3
¢ Meningite neonatal 16 6
® Sépsis por gram-negativos 15 5,6

® Pneumonias intra-uterinas 8
¢ Citomegalovirus adquirido 2
¢ Adenovirus 2 0,75
 Herpes generalizado 1
* Virus sincicial respiratorio 1

Tabela 2 LEHER N EREHEEGIEL

Diagndstico , n % Patologia associada a quadro

* Hemorragias peri ¢ intraventricular 66 25 Tabela 6 JIS I

* | eucomalacia periventricular 52 19,5 — .

o Necrose neuronal seletiva 28 105 Diagnastico n %o
¢ Meningite neonatal 16 6 * | eucomalacia periventricular 52 19,5
] Hemorrag@as epie subdural 9 3,3 e Necrose miocardica 31 11,7
- IETOMEEIR SUSEEEnEeE - 9 ¢ Enterocolite necrotizante 24 9
* Hemorragia cerebelar macica 8 3 . .

e Kernicterus 7 26 * Necrose cortical/corticomedular 19 7,1
* |njUria parassagital cerebral 3 1,1 renal

* Necrose ponto-subicular 3 11 o Necrose hepética 11 4,1
* I(%p?g(gréao%gaiéggraventncuIar 2 0.75 * |njlria parassagital cerebral 3 1,1
* Trombose de seios durais 2 0,75 * Perfuragdo gastrica 2 0,75
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Diagndstico n %
® Hemorragia pulmonar 32 12
* Hemoperitbnio 13 49
® Hemotorax 5 19
* Hemopericardio 4 15
* Hematoma de adrenal 3 1,1
® Hemomediastino 1 -

Tabela 8 REIGMERERNGIEDEIENIEE]
Diagndstico n %
® ComplicacOes da nutricéo parenteral 27 10,2

Figura 1 - A. Enfisema intersticial: pulmdes preenchendo completamente as cavidades
pleurais. B. Laringe e traquéia com dreas de necrose: intubagtio orotraqueal, sépsis por
Klebsiela. C. Neomorto a termo: hemorragia volumosa em toro de ambas artérias
umbilicais. D. Trombo organizado em aorta abdominal se estendendo para ambas
iliacas primitivas

A seguir sdo listados alguns dos diagnésticos que ndo
puderam ser suspeitados em vida:

* trombose de artérias umbilicais com hemorragia em torno
da adventicia ou retroperitonio;

e trombose de veia umbilical com infeccdo introduzida
pelo cateter;

* endocardite flngica de tricispide;

e tamponamento cardfaco por Intralipid;
e perfuracéo gastrica;

e kernicterus;

* alteraces microscopicas hepaticas e pancreéticas ligadas
a nutricdo parenteral;

* lesdes do sistema nervoso central (SNC) por mecanismos
hipéxico-isquémico e hemorragico somente puderam ser
adequadamente sistematizadas com o exame do encéfalo
(Tabela 2).

Figura 2 - A. Tamponamento cardiaco por Intralipid. Observar saco pericdrdico
distendido contendo liquido de aspecto leitoso, presente também na cavidade pleural
direita. B. Cava superior e auricula direita abertas com cateter. C. Cavidade abdominal
aberta, alcas intestinais distendidas e de tonalidade vinhosa. D. Pele do abdome, térax e
perineo exibindo lesdes ulcerocrostosas disseminadas por acessos venosos, transdutores
e drenagens. Artéria e veia umbilical cateterizadas
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Figura 3 - A. Intestino delgado e grosso em toda sua extenséo, mostrando enterocolite
necrotizante expressa em vdrios segmentos. B. Pneumatose do cdlon visto por transilumi-
nago. Observar bolhas de ar na parede intestinal. C. Neomorto pré-termo. Encéfalo com
exsudato purulento na base. Meningite neonatal por Enterobacter rafnia. D. Do mesmo
caso: cortes horizontais do cérebro mostram hemorragias peri e intraventricular grau Il
E. Crdnio: janela parietal aberta mostra extensa necrose hemorrdgica do parénquima
nervoso. F. Do mesmo caso: corte frontal na altura do pélo frontal mostra destruicéo do
parénquima. G. Corte frontal de hemisférios cerebrais leucomalacia periventricular. H.
Grocott 400x — mesmo caso: encefalite por Candida sp. (septicemia fingica)

Comentarios

Em geral, os recém-nascidos internados em UTINs se
enquadram como prematuros, recém-nascidos a termo
que sofreram asfixia de moderada a severa, e portadores
de malformacdes congénitas que necessitam de terapia
intensiva ou algum tipo de corregéo cirlrgica.

Sistema respiratorio (Tabela 1)

Em relacédo aos prematuros, ha que se destacar a grande
freqiiéncia de enfermidades respiratérias, como a doenca de
membrana hialina, quando é necesséria oxigenagdo suple-
mentar com ventilagdo assistida e intubacdo orotraqueal.

A utilizacdo de pressdes de oxigénio em niveis adequa-
dos para um recém-nascido, tendo em vista a sua capaci-
dade tordcica e dependendo da doenca pulmonar basica,
podera produzir enfisema intersticial pulmonar, agravando

ainda mais o quadro respiratério, que pode se complicar
e levar a pneumotérax e até mesmo pneumopericardio
(Figura 1A).

Em casos extremos pode ocorrer embolia gasosa, como
em duas situagdes observadas nesta série estudada. Se o ar
progride para o subcutaneo, advém enfisema subcuténeo
que, ao alcancar o abdome, ocasiona pneumoperitonio,
configurando desse modo todo o espectro do quadro de
barotrauma.

Em nossa amostra estudada houve grande prevaléncia
dessas complicagdes, tanto em prematuros como em recém-
nascidos a termo, com grau importante de asfixia periparto
e aspiracdo de liquido amnidtico e/ou mecénio. Nestes Ulti-
mos, hé dificuldade de oxigenagdo produzida pela aspiracdo,
associada a grande resisténcia da circulacdo pulmonar pelo
ndo-relaxamento da parede das arteriolas musculares, que
deveria ocorrer no momento do parto( 2530,

Desse modo, a circulacdo do tipo fetal permanece,
condicionando o shunt direito/esquerdo, que determina
aumento crescente nos niveis pressionais da ventilacéo
assistida, no sentido de se conseguir uma razoavel oxige-
nacdo do paciente (pressdo parcial de oxigénio [PO2]).
Rompem-se, entédo, os septos alveolares com conseqiiente
enfisema intersticial, acumulando ar ao longo dos septos
interlobulares e por baixo da pleura.

A pressdo ndo necessita ser tdo elevada para que haja
lesdo, pois com graus varidveis de obstru¢do brénquica/
bronquiolar o ar nédo se distribui de maneira homogénea.
Como complicagéo também encontramos hemorragias pul-
monares, que podem ser focal, multifocal ou comprometer
um segmento ou um lobo pulmonar.

Alteracoes na traquéia e bronquios

Mesmo em maos habilidosas, ha a possibilidade de se
produzir trauma na laringe, traquéia ou bronquio durante
a introducao do tubo.

A presenca do tubo orotraqueal lesando a delicada
mucosa da laringe e da traquéia abre uma porta de entrada
para infeccdes. Em nosso material foram mais prevalentes as
infecces por germes gram-negativos, como Pseudomonas
e Klebsiella, e as infec¢des flngicas, principalmente por Can-
dida sp. (Figura 1B). Essas infecc6es podem ser localizadas
ou generalizadas e com gravidade variavel, chegando em
casos extremos a provocar a morte do paciente.

A mucosa sofre necrose com exsudacéo leucocitaria e
grande colonizacdo pelo germe invasivo, comprometendo
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o c6rion mucoso, as glandulas e, em alguns casos, expondo
e destruindo parcialmente a cartilagem da laringe ou do
anel traqueal.

Outra condicdo observada é a traqueobronquite ne-
crotizante, que compromete a por¢do mais inferior da
traquéia, podendo se estender aos brénquios fontes. E
uma lesdo distal ao tubo orotraqueal, portanto ndo pode
ser atribuida a trauma mecanico. Hé ainda a formacao de
uma pseudomembrana aderente a mucosa. Atribui-se como
fator etioldgico da lesédo, uma injuria térmica ou téxica pelos
componentes do tubo e pelo ressecamento® 29,

Displasia broncopulmonar

A displasia broncopulmonar é uma entidade que
surgiu apds o aparecimento das UTINs. Resulta do de-
senvolvimento anormal do pulmao de recém-nascidos
com doenca da membrana hialina, sob o efeito da
hiperoxigenacdo e do barotrauma, em um periodo de
tempo prolongado e varidvel. Anteriormente, ela ndo
ocorria porque os recém-nascidos com membrana hia-
lina grave terminavam em 6ébito precoce, ndo havendo
tempo da lesdo se estabelecer.

Os pacientes portadores de membrana hialina foram,
entre outros, os grandes beneficiados pela existéncia das
UTINs. Essa enfermidade é mais prevalente em recém-
nascidos prematuros, e reflete uma imaturidade do pa-
rénquima pulmonar, com baixa producédo de surfactante
pelos pneumdcitos II.

Essa substancia recobre os alvéolos, diminuindo a tensdo
superficial que permite sua expansdo. A displasia bronco-
pulmonar é uma sequela da insuficiéncia de surfactante as
vezes inevitavel, mas que varia de acordo com a gravidade
do processo inicial. Hoje se tornou mais controlavel devido
ao surgimento no arsenal terapéutico de substancias sur-
factantes inalatérias® 9.

Em nossos casos, o aspecto histoldgico dos pulmdes
dos pacientes tratados com surfactante que foram a 6bito
ndo mostrou diferencas significativas.

LesGes mecanicas trauméticas foram raras e encontradas
em trés casos: uma perfuracdo de brénquio na vigéncia
de broncoscopia, acarretando enfisema de mediastino e
enfisema subcuténeo cervical; e dois casos de perfuracdo
de es6fago com mediastinite posterior.

Sistema cardiovascular (Tabela 3)

¢ Acesso arterial

Em qualquer situacdo de risco é imperioso que haja um
acesso vascular. Nos recém-nascidos € comum a utilizagéo
de artérias umbilicais e veia umbilical, j& que sdo vasos
razoavelmente calibrosos e de mais facil acesso.

As artérias umbilicais sdo utilizadas principalmente
para monitorar os gases sangiineos arteriais. Determina-
das pelas tentativas de cateterizacdo, foram produzidos
varios casos de falso trajeto, com perfuracéo da respectiva
artéria e hemorragia, que, em alguns casos, se restringiu
a adventicia ou se estendeu aos tecidos periumbilicais e
perivesicais, formando hematomas volumosos na pelve e
retroperiténio, o que levou a morte por choque hipovo-
|émico (Figura 1C)® #2, Esses casos mais graves ocorrem
quando a primeira tentativa de cateterizacdo se realiza
ap6s algumas horas do parto, pelo fato de que o vaso ja
iniciou sua contracao fisioldgica.

Nos primeiros casos em que houve tal complicacdo,
o diagnéstico néo foi suspeitado em vida e somente pela
necropsia ficou estabelecida a causa mortis. Existem poucos
casos relatados na literatura®.

Com base nesses achados, os neonatologistas passaram
a se prevenir para um possivel acidente dessa natureza, e
tomaram como precaucdo ndo tentar fazer progredir o
cateter quando houvesse um minimo de impedimento.
Mesmo em casos nos quais havia a remota possibilidade de
ruptura do vaso, recorreu-se a ligadura da artéria umbilical,
baseando-se em dados clinicos, como palidez, hipotenséo
e taquicardia.

A localizagdo da extremidade do cateter na aorta deve
ser na alturada L2 (£ 1,5 cm acima da bifurcacédo da aorta)
ou na altura do diafragma, para proteger a emergéncia
das artérias renais e mesentéricas. A trombose de artérias
umbilicais, iliacas primitivas e aorta foi freqliente, com suas
respectivas conseqliéncias (Figura 1D).

Houve casos de trombose adrtica com obstrucao da
emergéncia das artérias renais e consequiente necrose corti-
comedular renal. Também para o membro inferior do lado
cateterizado, foram observadas complicacdes, com palidez
relacionada com o vasoespasmo, e necrose de pododactilos
resultantes de fendmenos trombembdélicos.

Em nossa experiéncia, os cateteres arteriais ndo repre-
sentaram porta de entrada para a infeccdo, o que esta de
acordo com a literatura®?.
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¢ Acesso venoso

A veia umbilical é cateterizada para infusdes de liquidos
e medicamentos. O trajeto ideal do cateter é a veia um-
bilical, o ducto venoso de Aranzio e a veia cava inferior.
Nao raramente o cateter alcanca a veia porta, se alojando
em seus ramos principais a direita ou a esquerda, ou em
algum ramo intra-hepatico. O medicamento introduzido
que deveria se diluir na circulagao em geral, nesta posicdo
se concentra no figado, lesando o parénquima.

Trombose de veias umbilical e porta e/ou seus ramos
intra-hepaticos foi freqliente. Também de gravidade con-
siderdvel é a introducao de agentes infecciosos via cateter,
provocando infeccdo na parede da veia porta e infeccdo
sistémica. Alguns casos de candidiase generalizada tiveram
como porta de entrada o cateter da veia umbilical®.

Complicagbes graves também foram observadas nos
casos de cateterismo venoso profundo, como, por exemplo,
para nutricdo parenteral total. Foram evidenciadas trombo-
ses de jugular interna, cava superior, atrio direito, valvula
tricGspide e ventriculo direito.

Encontramos cinco casos de endocardite flngica da
tricispide com vegetacdes volumosas, sendo um deles
também com vegetacdo na camara de saida do ventriculo
direito, provocando hipofluxo pulmonar. Em dois casos
foi identificado o fungo Malassezia furfur nas vegetacdes,
as quais estavam ligadas a infusdo de Intralipid. Esse fungo
requer altas concentracdes de acidos graxos para seu cres-
cimento — o agente Malassezia provavelmente estava se
multiplicando no préprio Intralipid®> 9. Em nenhum desses
casos a etiologia da endocardite foi elucidada em vida.

E de se ressaltar também, dada a sua raridade na litera-
tura, dois casos de tamponamento cardiaco por Intralipid,
devido a perfuracéo do ventriculo direito, com escape do

liquido para dentro da cavidade pericéardica (Figura 2 A
e B)(z, 23,36, 39)

O material lipidico infundido, ao atingir a circulacéo
pulmonar, pode se acumular na intima, média e adven-
ticia das artérias pulmonares, reduzindo a luz dos vasos e
potencializando a hipertensdo pulmonar. O lipidio é fago-
citado pelos macréfagos que sdo observados no interior
das cavidades alveolares, limitando seus mecanismos de
defesa contra infecg¢des.

Ainda como conseqiiéncia de acessos vasculares,
mdltiplos pequenos corpos estranhos (fios de algoddo,
fragmentos de pélo etc.) podem ter acesso a circulacdo
e se alojar na parede de vasos pulmonares, provocando
reacdo granulomatosa do tipo corpo estranho, em qualquer

camada do vaso, na intima, na qual sdo englobados pelo
endotélio, na média, ou na adventicia. Favara e Moors(
encontraram maior prevaléncia em pacientes submetidos
a cirurgia cardiaca.

De um modo geral, esse evento foi um achado micros-
cbpico e ndo conseguimos correlacionar com um quadro
clinico especifico. Encontramos 12 casos desse tipo de lesao,
mas em nenhum deles a intensidade foi grande.

Alteracoes hipdxico-isquémicas

(Tabela 6)

¢ Gastrintestinais, miocardicas e renais

Foram diagnosticados dois casos de perfuracdo géstri-
ca que levaram a pneumoperitonio. Eram duas criangas
asfixiadas (uma pré-termo e outra a termo) que utilizavam
sondas nasogastricas. Surge entdo uma questdo, a de se
atribuir ao efeito propriamente dito da sonda na etiologia
da perfuracdo, com todas as conseqlientes implicacdes que
o fato acarreta.

Todavia, a seqliéncia mais I6gica seria considerar uma
importante injuria hipdxico-isquémica no tubo gastrintes-
tinal, com necrose da mucosa e, em graus variaveis, da
parede, somada a distensdo gastrica provocada pelas ma-
nobras de ventilacdo. Tal distensdo torna a parede menos
perfundida e delgada, propiciando sua ruptura. A sonda
seria, no maximo, o agente de localizacdo". Nenhum
dos dois casos foi diagnosticado em vida; houve apenas o
diagnéstico de pneumoperitonio.

O mecanismo hipdxico-isquémico esplancnico tam-
bém é a base etioldgica da enterocolite necrotizante, uma
complicacdo temida principalmente nos recém-nascidos
prematuros com dificuldade respiratdria e nos a termo com
asfixia severa (Figuras 2C; 3A e 3B).

Os eventos periparto que levam a asfixia, a prematurida-
de e a distress respiratério, tornando necesséaria a ventilacdo
assistida, freqientemente levam a quadros de choque, com
hipotensao e sofrimento de mltiplos 6rgéos, notadamente
SNC, coracéo, figado e rins.

Deve-se discutir também o papel da indometacina nes-
ses eventos isquémicos. Essa droga € utilizada para fechar
o canal arterial sem recorrer a cirurgia, e pode da mesma
maneira afetar o leito vascular em outras localiza¢des('?.

A extensdo da lesdo miocardica, representada pela
necrose, sera responsavel pelo prognéstico imediato da
crianga, enquanto a extensdo da leséo do SNC, o prog-
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néstico de longo prazo, serd caracterizada pelas seqtielas
neuroldgicas.

Nos sobreviventes é comum encontrar graus varidveis de
necroses de fibras miocérdicas, principalmente em musculos
papilares em processo de cicatrizagdo, com fibrose e mesmo
calcificagdo. Nos casos mais graves essas sao antecipadas
pelas alteracdes no eletrocardiograma (ECG).

Ainda no espectro das alteracdes hipdxico-isquémicas,
vale referir as necroses corticomedular renal e hepética.

Sistema nervoso central

Em um percentual significativo de casos, o SNC é
comprometido nos pacientes provenientes de UTINs
(Tabela 2). Sao padrdes lesionais ligados a prematuridade,
como a hemorragia perintraventricular cerebral (Figura 3D);
relacionadas com hipoxemia, como a necrose neuronal
seletiva; lesdes associadas a isquemia, como a leucomalacia
periventricular (Figura 3 (E, F e G), a injuria cortical paras-
sagital e a necrose ponto-subicular; a impregnacéo biliar
de neurdnios corticais e de nicleos profundos do encéfalo,
como consequéncia de hiperbilirrubinemia, caracterizando
o kernicterus (kern = nlcleo; icterus = ictericia)©" *9.

Esses padrdes, de um modo geral, se associam no mes-
mo paciente. Como exemplos, podem ser citados: hemor-
ragias peri e intraventricular, e leucomalacia periventricular
do prematuro. Como eles séo mantidos vivos, as vezes, por
conta de medidas terapéuticas extremas, as lesoes cerebrais
desses pacientes evoluem para cronicidade, com resolugéo
da fase aguda. As alteracdes observadas a necropsia, como
hidrocefalia pés-hemorragia e encefalopatia multicistica ndo
teriam oportunidade de se instalar sem o concurso desses
vigorosos suportes terapéuticos.

E tradicional considerar o aparecimento de kernicterus
(ictericia nuclear) apenas com niveis elevados de bilirrubinas
(>20 mg/100 ml). No material de necropsia analisado, cons-
tatou-se que isso ndo ocorre em recém-nascidos prematuros,
sobretudo quando estao infectados. Mesmo com niveis mais
baixos, em torno de 10 mg/100 ml, eles apresentaram im-
pregnacdo biliar dos nicleos cerebrais, apesar de se considerar
que essa cifra esta inserida numa faixa de seguranca('®.

Com esses dados, os neonatologistas ficam mais atentos
no sentido de agir mais precocemente nesse grupo particu-
lar de pacientes, instituindo fototerapia e exsangUinotrans-
fuséo, evitando assim a encefalopatia pds-ictérica.

N&o menos importante é a meningite neonatal, isto €,
aquela que se instala até 28 dias apds o nascimento, no

periodo neonatal. Ela pode ser isolada ou, com grande
frequiéncia, fazer parte de um quadro infeccioso sistémico
(Figura 3C).

Sob o ponto de vista etioldgico, ela difere da meningite
no lactente apds trés meses de vida. No recém-nascido,
na maioria das vezes, é causada por enterobactérias gram-
negativas, especialmente a Escherichia coli. Nas criangas
maiores predomina o Haemophilus, Pneumococcus e
Meningococcus. Isto se explica pelo fato de a fragdo 19-S
da macroglobulina do soro, que contém anticorpos con-
tra bactérias coliformes, ndo passar através da placenta,
resultando na auséncia de imunidade passiva adquirida
para organismos gram-negativos no momento em que eles
colonizam o trato gastrintestinal‘”.

Além disso, o padrdo histopatoldgico é mais severo,
notando-se leptomeningite e ventriculite em razdo da maior
exposicdo da fissura cordide no recém-nascido, condicio-
nando, portanto, a possibilidade de comunicacéo do espaco
subaracnéide com a cavidade ventricular®®. A ventriculite
dificulta o tratamento da infec¢do, sendo necessario admi-
nistrar antibiéticos por via intratecal.

A mortalidade nesses casos € muito alta e as sequelas
freqlientes. Associam-se fendmenos de flebotrombose
com infarto, que se infectam posteriormente formando
abscessos.

Foram estudados 16 casos de meningite neonatal — a
maior parte por germes gram-negativos — adquiridas du-
rante a internacdo, fazendo parte de quadros septicémicos.
O SNC foi comprometido em 12 dos 30 casos de sépsis
flngica (Figura 3H).

No geral, as altera¢des nos varios sistemas sdo impor-
tantes, mas para os sobreviventes as lesdes do SNC que
definirdo a qualidade de vida, no que se refere a aquisicao
das etapas motoras (sustentar cabeca, sentar, engatinhar
e andar); as fun¢des cognitivas e associativas; o bom fun-
cionamento da visdo e audi¢do; o rendimento escolar, e 0
relacionamento na sociedade.

LesGes cutaneas (Tabela 4)

Devemos tecer ainda algumas consideragdes sobre
lesdes cutaneas que se distribuem num espectro que vai
desde pequenas erosdes circulares, com hiperemia produ-
zida pelos eletrodos transcutédneos de oxigénio, até lesoes
lineares hiperémicas resultantes de fitas adesivas usadas
para fixacdo de prongas nasais, tubos nasotraqueais e/ou
orotraqueais. Além de feridas puntiformes de venopuncéo
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em mliltiplas localizacdes, feridas incisas para dissecacdo
venosa, e até extensas lesdes cutaneas resultantes de
agentes quimicos, como alcool iodado, produzindo lesdes
eritematobolhosas (Figura 2D).

Ao lado de lesdes por agentes fisicos e quimicos, devem
ser acrescentadas infecgdes cutaneas por bactérias gram-
negativas, com formacdo de equimoses e flictenas; lesdes
impetiginosas por cocos piogénicos; e comprometimento
cutaneo por Candida sp. Fendmenos trombembélicos
levaram a necrose de regido glitea (trombose de iliaca
primitiva), de pododactilos e do pé.

Nutricao parenteral (Tabela 8)

Em 23 casos de nossa série havia leséo hepatica rela-
cionada com a nutricdo parenteral. Um achado comum
é a hiperbilirrubinemia conjugada e colestase, principal-
mente quando a alimentacdo parenteral se prolonga por
mais de duas semanas. As criangas desenvolveram ictericia
proporcional a gravidade da colestase, que inicialmente é
centrolobular. Seguem-se o sofrimento hepatocitério e a
expansao dos espacos porta, com fibrose, edema e proe-
minéncia das células de Kupffer. Sdo observados também
hepatécitos gigantes multinucleados com o progredir da
lesdo hepatocitaria.

A modificacdo arquitetdnica do figado pode ser muito
acentuada, havendo semelhanca com os aspectos histol6-
gicos resultantes da atresia biliar extra-hepatica.

Em recém-nascidos com colestase prolongada e fibrose
hepatica, pode haver depésito de ferro no figado e em
outros 6rgdos, como pancreas, tiredide e hipdfise, mi-
metizando assim os achados da hemossiderose idiopética
neonatal.

No pancreas, os ductos pancreaticos exibem secrecéo
com intenso espessamento, com ocasional formacdo de
microcélculos. Em casos mais graves, ha evidéncias de fi-
brose difusa e atrofia do pancreas exdcrino. Mais uma vez,
nessa alteracdo, o patologista deve ser cauteloso ao fazer
o diagnéstico diferencial com a mucoviscidose.

A essa altura, fica clara a possibilidade de associacdo de
multiplas condi¢es patolégicas em um mesmo 6rgéo e em
mdltiplos 6rgdos na mesma crianga.

Assim, poderiamos ter um recém-nascido pré-termo, por-
tador de doenga de membrana hialina, submetido a ventilacao
assistida, que eventualmente desenvolve enfisema intersticial,
com ou sem pneumotorax, e evolui para um quadro de displa-
sia broncopulmonar ao longo de sua internacdo. Ao mesmo
tempo, sua arvore respiratéria alta pode ser lesada pelo manu-
seio e presenca de tubos, facilitando uma infecgdo secundaria,
muitas vezes por germes de sua propria microbiota.

Séo comuns os episddios de hipotensdo e faléncia circu-
lat6ria, com a instituicdo de drogas vasopressoras. O quadro
hipotensivo levaria a necroses miocérdica, renal e hepatica,
no SNC e/ou no trato gastrintestinal. Ao mesmo tempo,
algum tipo de acesso vascular necessitara ser realizado a fim
de se instituir drogas medicamentosas, fluidos e/ou nutrigao
parenteral total, com todos os possiveis efeitos adversos ja
anteriormente mencionados.

Conclusao

* A consulta e andlise da literatura demonstram a virtual
inexisténcia de metodologia adequada para desenvolver e
estabelecer um protocolo capaz de oferecer um sistema de
afericdo do desempenho organizacional, que elimine todas
as possibilidades de efeitos indesejéveis relacionados com
as rotinas e procedimentos operacionais desse campo da
prética assistencial.

* As principais causas desses problemas parecem ser credita-
das a tecnologia de méquinas e substéncias, cuja adequacéo
a biologia de organismos humanos em desenvolvimento nao
alcancou ainda niveis perfeitos de adaptacéo, no que concer-
ne a influéncia exercida por um grande nimero de variaveis
fisiopatoldgicas que atuam no procedimento terapéutico.

* A formulacdo de estratégias de melhoria da qualidade
desse processo, tendo em vista as limitacdes impostas pelos
principios éticos da pesquisa que envolve os periodos pré
e pbs-natal, representa um desafio dentro das politicas de
salde que visam a universalizacdo de procedimentos de alta
complexidade.

* A necropsia, com adequada interpretacao e correlagdo
clinica das lesdes, demonstrou ser um significativo instru-
mento de controle da qualidade das acdes diagndsticas e
terapéuticas executadas.
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