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RESUMO

Objetivos: Avaliar o padréo bioelétrico durante o sono de recém nascidos de
muito baixo peso e identificar os parametros que se correlacionam com o
progndstico neuroldgico durante o primeiro ano de vida.

Pacientes e métodos: Foram estudados neonatos prematuros com peso ao
nascimento inferior a 1500g, internados na Unidade de Terapia Intensiva
Neonatal do Hospital Sdo Lucas da PUCRS, no periodo de fevereiro de 2007 a
julho de 2009, em condigdes clinicas para realizar o EEG e com
ultrassonografia cerebral sem evidéncias de malformagées ou hemorragia
intracraniana graus llI-1V. O grupo controle foi composto por recém-nascidos a
termo, nascidos de parto vaginal, no mesmo hospital, no periodo de julho de
2008 a julho de 2009, com peso adequado para a idade gestacional, apgar no
5° minuto maior ou igual a 7, sem intercorréncias clinicas. Os recém-nascidos
prematuros foram submetidos a 2 horas de monitoracao através de EEG, sendo
o primeiro EEG realizado ap6s as primeiras 48 horas de vida e até o 14°dia de
vida, o segundo exame foi realizado com idade corrigida entre 38-42 semanas.
Nos neonatos a termo foi realizado um EEG com duracao suficiente para o
registro de ciclo completo do sono, entre 24-72 horas de vida.

Resultados: Foram incluidos 96 recém-nascidos, sendo 49 a termo e 47
prematuros. Todos os prematuros realizaram o primeiro EEG e 22 realizaram o
segundo. O primeiro EEG dos prematuros se caracteriza por um padrao inicial
de descontinuidade em sono NREM/REM e, com a evolugcdo bioelétrica,
apresenta um padrao continuo em sono REM e alternante em sono NREM. O
padréo bioelétrico e a organizagdo do sono no 2° EEG dos prematuros quando
comparados com os achados do EEG dos neonatos a termo evidenciou
diferencas estatisticamente significativas em relagdo a um percentual menor de
sono REM (p= 0,019), maior percentual de sono transicional (p=0,005), maior
labilidade (p=0,028) e menor intervalo intersurto (p<0,001) e maior percentual
de sincronia interhemisférica (p< 0,001). Em relacdo as variaveis bioelétricas,
fusos delta em sono NREM, fusos delta em sono REM e duracdo do maior
intervalo intersurto, observamos diferencas significativas (p<0,001, p<0,001 e
p<0,001). Nao foram observadas anormalidades nos EEGs dos neonatos a
termo. Em relacdo aos EEGs dos prematuros, a presenca de ondas agudas
positivas e atividade ritmica pseudofisiolégica no primeiro registro foi
relacionada aos desfechos envolvendo alteracdo no exame neuroldgico
(p=0,042 e p= 0,034) e atraso no desenvolvimento neuropsicomotor (DNPM)
(p=0,032 e p =0,036). As alteracdes do ritmo de base, assim como o padrao de
“dismaturidade” também foram correlacionadas aos desfechos: alteracdo do
exame neurolégico (p=0,034 e p=0,004), atraso de DNPM (p=0,010, p=0,001)
além de paralisia cerebral (p=0,002 e p=0,029). A gemelaridade apresentou
maior risco para alteracdo no exame neurolégico (p=0,044) e atraso de DNPM




(p=0,036). A idade materna implicou em maior risco para a alteracdo do exame
neuroldgico (p=0,002), atraso de DNPM (p=0,010) e paralisia cerebral (p=0,033)

Conclusao: A evolugdao da bioeletrogénese cerebral segue um padrao de
desenvolvimento extra-uterino relacionado a idade concepcional (idade
corrigida). O desenvolvimento extrauterino de prematuros com muito baixo peso
de nascimento afeta a maturacao do padrao bioelétrico quanto aos parametros:
fusos NREM/REM, maior e menor intervalo intersurto e percentual de sincronia
interhemisférica. Padrdes eletroencefalograficos anormais tais como ondas
agudas positivas, atividade ritmica pseudofisiolégica, alteragdo do ritmo de base
e “dismaturidade” apresentaram forte associacdo com desfecho neuroldgico
desfavoravel, assim como as variaveis clinicas: gemelaridade, idade materna,
baixo peso ao nascer e tabagismo.

Palavras chaves: EEG neonatal, prematuridade; prognéstico.




ABSTRACT

Objectives: To evaluate bioelectrical pattern during sleep of newborns with very
low birth weight and identify parameters that correlate with the neurological
outcome during the first year of life.

Patients and methods: We studied premature infants with birth weights less
than 15009, admitted to the Neonatal Intensive Care Unit of Hospital S&o Lucas
- PUCRS, from February 2007 to July 2009. In clinical conditions to perform
EEG and ultrasound with no evidence of cerebral malformation or intracranial
hemorrhage grade IlI-IV. The control group was composed of full-term
newborns, born by vaginal delivery, at the same hospital from July 2008 to July
2009, with appropriate weight for gestational age, Apgar at 5 minutes greater
than or equal to 7 and without clinical complications. The preterm infants
underwent 2 hours of monitoring by EEG, the first EEG after the first 48 hours of
life until the 14th day of life, the second recording was conducted between 38-42
weeks corrected age. In term neonates we conducted an EEG of sufficient
duration to record the complete cycle of sleep, at 24-72 hours of life.

Results: We included 96 neonates, 49 term and 47 preterm infants. All
premature infants underwent the first EEG and 22 had the second. The first
EEG of premature infants is characterized by an initial pattern of discontinuity in
NREM / REM sleep and the bioelectrical evolution presents a continuous pattern
in REM and alternating in NREM sleep. The bioelectric pattern and sleep
organization of the 2nd sleep EEG of premature infants when compared with the
findings of the EEG of term infants showed statistically significant differences in
relation to a lower percentage of REM sleep (p = 0.019), higher percentage of
transitional sleep (p = 0.005), higher lability (p = 0.028) and shorter interburst
interval (p <0.001) and higher percentage of interhemispheric synchrony (p
<0.001). Regarding the variables, bioelectric delta brushes in NREM sleep,
delta brushes in REM sleep and duration of the largest interburst interval, we
observed greater significant differences (p <0.001, p <0.001 and p <0.001).
There were no abnormalities in the EEGs of full-term newborns. Regarding the
EEGs of premature infants the presence of positive sharp waves and pseudo
physiological rhythmic activity of the first recording was related to the outcomes
change on neurological examination (p = 0.042 and p= 0.034) and
developmental delay (p = 0.032 and p = 0.036 ). The changes in background
activity as well as the standard of "dysmaturity" were also correlated with altered
neurological examination (p = 0.034 and p = 0.004), developmental delay (p =
0.010, p = 0.001) as well as cerebral palsy (p = 0.002 and p = 0.029). The twins
had a higher risk of altered neurological examination (p = 0.044) and
developmental delay (p = 0.036). Maternal age had a higher risk for change in
the neurological exam (p = 0.002), developmental delay (p = 0.010) and cerebral
palsy (p = 0.033).




Conclusion: The evolution of cerebral bioelectrogenesis follows a pattern of
extra-uterine development related to conceptional age (corrected age).The
extrauterine development of premature infants with very low birth weight affect
the maturation of bioelectric pattern with regard to parameters, delta brushes in
NREM / REM, larger and smaller interburst interval, percentage of
interhemispheric synchrony. Abnormal EEG patterns such as positive sharp
waves, pseudo physiological rhythmic activity, change of background activity
and "dysmaturity" were strongly associated with adverse neurological outcomes,
as well as clinical variables, multiple birth, maternal age, low birth weight and
smoking.

Keywords: Neonatal EEG, prematurity, outcome.
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1 INTRODUCAO

A eletroencefalografia € um exame ndo invasivo que ha muitos anos vem
sendo utilizado como um método progndstico e diagndstico no periodo
neonatal. Neste periodo, ocorre rapido desenvolvimento do sistema nervoso
central e as variagbes observadas no padrao eletroencefalogréfico refletem as

modificacdes ocorridas na bioeletrogénese cerebral.’

Diversos estudos estao publicados na tentativa de descrever e quantificar
aspectos particulares da bioeletrogénese em neonatos prematuros e a termo,
assim como o padrdo comportamental durante o sono. 28 A deteccéo precoce
da disfuncao ou insulto cerebral em neonatos de risco internados em UTls
neonatais aumenta a possibilidade de melhor sobrevida e de menor risco de
seqlela neuroldégica. O eletroencefalograma (EEG) é uma ferramenta que
possibilita avaliar as repercussdes de lesdo neurologica no cérebro imaturo e
auxilia na identificacdo de neonatos cujo prognéstico € mais reservado.’® O
exame tem como vantagem o fato de ndo ser invasivo e poder ser realizado na

propria unidade de terapia intensiva neonatal (UTIN) sem remover o neonato da
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incubadora. Possibilita ainda o melhor manejo de criangas prematuras e, em

especial, aquelas de muito baixo peso. '°

Um dos primeiros estudos a avaliar a relagdo entre o EEG neonatal e 0
progndstico neuroldgico destaca que o EEG € um bom instrumento para
predizer seqlelas graves, entretanto, ele possui pouca sensibilidade para
sugerir sequelas leves ou moderadas. Além disso, observa que o EEG
sequencial apresenta maior sensibilidade para definir prognéstico do que

registros isolados. "

1.1 PREMATURIDADE

A prematuridade é uma causa importante de morte neonatal e um
problema de saude que atinge tanto paises desenvolvidos quanto em
desenvolvimento. Nos ultimos anos, a incidéncia de nascimentos prematuros
tem crescido significativamente. Nos Estados Unidos (EUA), 9% de todos os
neonatos continuam nascendo antes de completar 37 semanas de gestacao, e

6% nascem antes de completar 36 semanas de gestagao. '?

Dentre os fatores que aumentam o risco de parto pré-termo, pode-se
elencar a cor negra, baixa educagdo, baixa renda, idade materna jovem,
primiparidade, parto pré-termo anterior, cuidado pré-natal inadequado,
hipertensdo na gestacdo e descolamento prematuro de placenta.’'® Quanto as

principais causas obstétricas relacionadas ao parto prematuro, encontram-se o
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trabalho de parto prematuro, ruptura prematura de membranas, causas
maternas ou complicacdes obstétricas e o estresse fetal.”®'” Ainda, outras
causas se relacionam ao parto prematuro, como a presenga de miomas
uterinos, colo incompetente, sangramento, placenta prévia, anormalidades no
volume do liquido amnibtico, cirurgias abdominais, anormalidades fetais,
infeccbes maternas e materno-fetais, doengcas maternas como o diabetes e

doengas do colageno e retardo de crescimento intra-uterino '2.

Por fim, outro fator importante para prematuridade é a gravidez mdltipla.
Entre as gestacdes gemelares, de um terco a metade resulta em nascimentos
antes do tempo previsto, apresentando uma porcentagem elevada de

mortalidade e morbidade. 2

A melhora no suporte assistencial oferecido as gestantes e os avangos
tecnolégicos utilizados nas UTINs aumentaram a possibilidade de sobrevida de
bebés prematuros.’®' Nos EUA, por exemplo, a mortalidade neonatal
decresceu de 12/1000 nascidos vivos para menos de 7/1000 nascidos vivos. °
A sobrevida do recém-nascido (RN) com idade gestacional inferior a 26
semanas decorre do aperfeicoamento de técnicas para ventilagdo pulmonar, do
suporte bioquimico e nutricional para neonatos criticamente enfermos, além da
especializagdo por parte das equipes de saude em neonatologia. A maior
expectativa de sobrevida para o RN com peso inferior a 1.500g resultou na
ampliacdo da populacao de RNs de baixo peso, sugerindo a necessidade de
aprimoramento dos métodos ja existentes para avaliacao da funcao cerebral

destes bebés.! 182!
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Os RNs prematuros apresentam maior risco de atraso de
desenvolvimento neuropsicomotor (DNPM) quando comparados aos nascidos a
termo em virtude da vulnerabilidade do sistema nervoso imaturo.??* Os
neonatos prematuros podem apresentar inUmeras alteragbes clinicas e
comorbidades associadas, tais como uso de ventilagcdo assistida prolongada,
displasia broncopulmonar, hemorragia intracraniana e ictericia. Devido a estas
complicacoes, o risco de prejuizo no desenvolvimento neuropsicomotor (DNPM)
é elevado.?®® Além disso, identifica-se a correlagdo entre a manutencdo do
peso abaixo do percentil 2,5 no primeiro ano de vida e a persisténcia de
anormalidades no exame neuroldgico e testes de desenvolvimento em RNs

pequenos para a idade gestacional. %

A taxa de sobrevivéncia de RNs com menos de 1.500g é de
aproximadamente 85%. Dentre os sobreviventes, 5 a 10% apresentam paralisia
cerebral; 25 a 50%, alteracbes comportamentais como disturbios de atencao e
alteragdes cognitivas; 7 a 27%, retardo mental; 2 a 38% comprometimento
visual e perda auditiva.?®?° Ainda, sabe-se que 0s neonatos com peso ao
nascimento abaixo de 750g apresentam alto risco para disfuncédo

neurocomportamental e baixo rendimento escolar. *°

Estudos que acompanham bebés prematuros a longo prazo indicam que
10 a 50% deles apresentam algum grau de atraso no DNPM ou sequela
neuroldgica. A proporcao para paralisia cerebral entre essa populacdo pode
chegar a aproximadamente 10%, sendo a incidéncia maior entre neonatos

prematuros e os nascimentos gemelares. 3%
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O comprometimento neuroldgico, por sua vez, pode se originar de
ocorréncias no periodo pré, peri e pds-natal. Quando o distarbio neurolégico é
lesional, a manifestacao clinica pode ser a paralisia cerebral, retardo mental ou
epilepsia. Ja o comprometimento funcional esta relacionado aos distarbios do

desenvolvimento.®’

Estes neonatos sao freqiientemente expostos a condigbes adversas que
podem comprometer seu sistema nervoso central e ter como repercussao
alteracdes em seu desenvolvimento.®® Cabe ressaltar que a restricao nutricional
durante a gestacao afeta o crescimento de véarias areas do cérebro levando a

respostas corticais alteradas e baixo peso cerebral.®®

A desnutricdo durante o
desenvolvimento cerebral pode acarretar disturbios anatémicos e bioquimicos,
alteracdo da maturacado cerebral conduzindo a alteracbes comportamentais,

alteracdes nas fungdes cognitivas, distirbios no aprendizado e meméria. *°

1.2 ONTOGENESE DO SISTEMA NERVOSO CENTRAL

O entendimento do desenvolvimento do sistema nervoso central é ponto
fundamental para o reconhecimento e entendimento do cérebro imaturo em
desenvolvimento. Os eventos que acompanham a proliferacdo, migracao e
organizagao neuronal no circuito sdo eventos marcantes que caracterizam o

cérebro humano. #
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A proliferacado neuronal ocorre inicialmente entre o segundo e quarto més
gestacional com um pico quantitativo entre o terceiro e quarto més de gestacao.
Todos o0s neurbnios e glias sao derivados de zonas ventriculares e

subventriculares presentes na zona subependimaria. '

A migracdo neuronal é um evento caracterizado pela migracdo de
milhées células nervosas das suas areas de origem nas zonas ventricular e
subventricular. O pico maior pode ser observado entre o terceiro e quinto més
de gestacao, entretanto pode ser observado precocemente no segundo més de

gestacao. ¥

A organizacao apresenta seu pico aproximadamente no quinto més de
gestacao e até longos anos apés o nascimento. Estes eventos sao importantes
para estabelecer a elaboragdo do circuito que diferencia o cérebro humano e

prepara a fase final de desenvolvimento que é a mielinizagdo. *'

A mielinizagdo é caracterizada pela aquisicio de uma membrana
mielinica especializada ao redor dos axénios. O periodo de mielinizacado no
cérebro humano € longo, iniciando no segundo trimestre de gestacdo e
continuando até a vida adulta. Particularmente no RN, é um processo
extremamente rapido ap6s o nascimento e inicia com a proliferagdo de

oligodendroglias ao longo dos axénios. *'

Primeiramente, o processo de mielinizagao tem inicio no sistema nervoso
periférico (SNP) com o desenvolvimento das raizes motoras antes das raizes

sensitivas. Em seguida, logo apdés e ainda antes do nascimento, a mielina
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aparece no sistema nervoso central (SNC) no tronco cerebral, cerebelo e em
componentes de alguns dos principais sistemas sensoriais (por exemplo,
lemnisco medial para estimulos somestésicos; leminiscus lateral, corpo
trapezéide e braquial do coliculo inferior para estimulos auditivos). Ela aparece
também nos componentes de alguns dos principais sistemas motores (trato
corticoespinhal no mesencéfalo, na ponte e pedunculo cerebral superior). Em
contraste com o SNP, a mielinizagcdo nos sistemas sensoriais centrais tende a
avancar mais que nos sistemas motores centrais A mielinizagdo dentro dos
hemisférios cerebrais — especialmente nas regides envolvidas em fungoes
associativas superiores e discriminativas sensoriais (areas de associacao, por
exemplo, neuropil intracortical e comissuras cerebrais) — ocorre bem apds o

nascimento e evolui ao longo de décadas.*'

Podem ser identificadas trés zonas que envolvem a maturacdo das
paredes dos ventriculos e regides corticais: zona mediana, zona paramediana e
dorso lateral. Dentre as modificacdes anatdmicas que podem ser identificadas
neste momento, estd a grande complexidade dos sulcos corticais e 0 aumento

do numero destes sulcos.*! *?

Os neurbnios principais do cértex cerebral estdo orientados segundo um
eixo perpendicular a superficie das circunvolugdes, suas arborizagdes
dendriticas se estendem nas camadas superficiais do cértex e seu axonio se
dirige profundamente em diregdo a substancia branca. Os corpos celulares do
neurbnio e os dendritos se articulam com um numero consideravel de

terminacdes sinapticas pelas quais sdo exercidas acdes inibitbérias ou
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excitatérias. Um somatério constante dos potenciais pos-sinapticos excitatérios

e inibitorios ocorrem ao nivel da membrana celular. **

O processo de maturacao cortical € um evento bastante complexo e
prolongado. Ele inicia no final do primeiro trimestre de gestacé@o e continua até o
periodo pds-natal, consequentemente, parece estar intimamente relacionado a
alternancia de padrdes no EEG neonatal. Como o processo de desenvolvimento
dos circuitos neuronais ocorre logo apdés a migracao neuronal, as formacgdes
dendriticas e axonais sofrem significativa transformacao na segunda metade do
periodo gestacional, sendo o apice do crescimento dendritico e de neurbnios

piramidais do hipocampo entre a 182 e 242 semana de gestacgéo. *

O cérebro em desenvolvimento tem capacidade limitada de transmissao
elétrica e de quimica celular, pois as espinhas dendriticas ndo estao totalmente
desenvolvidas, ha falta de locais de sinapse e, os neurbnios, por estarem

pobremente mielinizados nessa fase, sdo pouco condutores. *?

O sono é gerado funcionalmente em diferentes regides do SNC que
atuam em conjunto. O cortex cerebral esta envolvido na manutencao do estado
de vigilia, estimulando o sistema reticular ativador ascendente. O tdlamo é o
local onde se originam os fusos do sono. Parece existir um marca-passo
taldmico que dirige 0os neurdnios corticais e controla a sincronizagao cortical

durante o sono NREM.*> 46

O sono € um processo ativo que corresponde a uma suspensio da

atividade ao nivel do sistema reticular.*®> E um estado fisiolégico onde ocorre
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abolicdo da consciéncia vigil, redugdo das respostas ao meio ambiente com
modificagdes comportamentais, enddcrinas, cardiacas, respiratérias, renais e

digestivas. '

O hipotdlamo posterior controla o despertar por meio de células de
estimulacdo, chamadas de neurbnios de despertar ativos, as quais tém
projecoes diretas para todo o neocértex. O sono inicia com a estimulagdo da
porcao anterior do hipotalamo (regido pré-optica e nucleo supraquiasmatico) e
da porcéo basal do lobo frontal. Assim, lesdes nesta regido causam dificuldades

para dormir.*®

As relagdes entre a maturacao das estruturas anatdbmicas e as funcoes
sdo complexas e nado lineares. No entanto, informacdes sobre o grau de
maturacdo do cérebro podem ajudar a elucidar o desenvolvimento complexo
dos fendmenos do sono. O sistema nervoso imaturo de bebés muito pequenos
€ incapaz de inibir os centros do sono REM e com o aumento da idade pode
refletir a matur¢gdo do SNC. Isso pode explicar porque "o sono ativo
indiferenciado”" é tdo abundante em fetos prematuros e também porque, muito
antes de 30 semanas de idade gestacional, este tipo de sono possa ser

comparavel ao sono ativo em mamiferos imaturos. 4

Sob outra perspectiva, considera-se que o sistema nervoso dependa de
estimulacdo para crescer e amadurecer sendo o papel funcional do sono REM
fornecer estimulos endd6genos para o sistema nervoso em desenvolvimento.

Portanto, a diminuicdo do sono REM durante a ontogénese pode refletir uma
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menor necessidade deste sono assim quea maturacdo do SNC esteja
completa. Espera-se que a organizacdo das ondas lentas e do sono REM

durante 24h seja estabelecida até que a criancas complete um ano de vida. *°

Esses centros de controle dominam todos os correlatos eletroencefalicos,
comportamentais, autonémicos e hormonais do ciclo sono-vigilia. O nucleo
supraquiasmatico do hipotalamo regula muitos ritmos relacionados ao ciclo
sono-vigilia, assim como, as mudangas na temperatura do corpo e a excregao
do célcio, entre outros. Dado que as lesbes deste nucleo nao alteram o ciclo
sono-vigilia, entende-se que 0 mesmo € regulado por outras regides,
provavelmente, nas areas posterior e anterior do hipotalamo.*®

As alteragdes fisioldégicas observadas no cérebro em desenvolvimento

explicam as modificacées e os padrdes tipicos do EEG *°

e configuram um
somatorio de atividades que se desenvolvem no seio de uma populagao de
neurdnios subjacentes ao eletrodo. A constatacdo de ritmos ou de formas
particulares no EEG demonstra que a atividade destes neurbnios ndo se produz

de forma anarquica, estando estes submetidos a mecanismos que asseguram

uma coordenagdo ou uma sincronizagao. *®
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1.3 DEFINICOES

No ambito dessa pesquisa, os termos e as abreviacbes seguintes

seguem as acepc¢odes relacionadas abaixo:

o ldade Gestacional indica a idade em semanas desde a concepcéao até o

nascimento. >°'

o ldade Concepcional indica a idade gestacional mais o tempo em

semanas desde o nascimento. ®

o Prematuridade se refere ao recém-nascido com idade gestacional menor

ou igual que trinta e sete semanas (IG < 37 semanas).’

o Recém-nascido a termo se refere-se ao neonato cuja idade gestacional
se situa entre trinta e sete e quarenta e duas semanas (IG = 37-42

semanas). °

o Periodo Neonatal se refere as quatro primeiras semanas apés o

nascimento. °

o Recém-nascido pos-termo é aquele com idade gestacional superior a 42

semanas.’

o Concordancia ou discordancia se referem a coexisténcia de parametros
fisiolégicos e comportamentais indicando a presenca ou auséncia de

eventos esperados para a idade concepcional nos diferentes estados. *?
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o Continuidade se refere a ndo ocorréncia de mudanga na freqiiéncia ou

na amplitude do EEG. 2

o Descontinuidade se refere a mudanca na freqiéncia ou na amplitude no

tempo determinado do EEG. %

1.4 EEG NEONATAL: HISTORICO E IMPORTANCIA

Ja no inicio do século XX se cogita a respeito de evidéncias e registros
que possam ser obtidos sobre a atividade cerebral em bebés. Da década de 30

a década de 70, se identificam marcos importantes do estudo do EEG neonatal.

Em 1933, Berger afirma que ndo havia atividade cerebral passivel de
registro antes do trigésimo quinto (359) dia de vida.’® No entanto, em 1938,
Smith descreve padroes eletroencefalograficos em RNs em que demonstra que
a frequéncia em RNs a termo varia de 4 a 7 Hz, estando associada com ondas

lentas (2 ou 3 Hz) e ritmo de 12 a 14 Hz.>*

Em 1942, Lindsley publica registro de tracado do feto de 37 semanas
cujo registro foi realizado através da parede abdominal. > Em 1948, Hughes e
colaboradores publicam os resultados de estudos incluindo 22 prematuros com
peso ao nascimento entre 1800g a 2000g. °® Em 1950, Gibbs e Gibbs publicam
EEG de RNs normais em seu atlas e descrevem o EEG ao despertar e padrdes
do sono. °" Assenrisky e Kleitman, em 1955, realizam a demonstracdo da

organizacao dos estados ciclicos do sono em RNs. (apud) >
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Kleitman, em 1963, e Roffwarg, em 1964, mostram a caracterizagdo dos
estagios do sono e vigilia. Purpura e Shoffer, em 1960, determinam os
principios da fisiologia e da morfologia do coértex cerebral em desenvolvimento.
Jouvet, em 1967, define teorias anatomofisiolégicas sobre os estagios do sono.

(apUd) 50, 51

Charlotte Dreyfus-Brisac, em 1953, realiza um estudo sistematico do
EEG neonatal com énfase principal em prematuridade. (apud) *° Rose e
Lombroso, em 1970, pesquisam 37 RNs nos quais observam clinica e
eletroencefalograficamente, a associacdo com o prognéstico neurolégico *°.

Monod, em 1972, realiza uma analise sistematica da relacdo entre EEG

neonatal e o progndstico neurolégico de RNs.

Atualmente, o registro do EEG neonatal é universalmente reconhecido e
amplamente utilizado na avaliacdo e evolugdo neurolégica de RNs com
doencas neurolégicas sendo considerado um preditor eficaz no prognéstico
neurolégico.’® ®° Além disso, o EEG é um exame de baixo custo, ndo invasivo e
bastante acessivel na deteccdo de repercussdes neuroldgicas neonatais,

podendo ser realizado dentro da UTI e de forma seriada. *°

O EEG neonatal oferece parametros na avaliagcao de lesao transitéria ou
permanente do sistema nervoso central e na previsdo do prognostico de
disfungdes cerebrais. Por vezes, ele representa o Unico meio de avaliar a
funcdo cerebral em RNs com patologias graves ou sob efeito de

medicacdes.®' 2
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O EEG no periodo neonatal estd firmemente estabelecido como uma
técnica ndo-invasiva para a avaliagdo de neonatos considerados de risco e para
o estudo de eventos ontogenéticos relacionados ao desenvolvimento normal,
sobretudo ao desenvolvimento anormal do sistema nervoso central no periodo
mais precoce da existéncia pos-natal.?’®? O estudo da ontogénese através da
eletroencefalografia se constitui, portanto, como uma forma diagnéstica na

avaliacdo da funcao do desenvolvimento cerebral em RNs.

Além de refletir a idade concepcional do RN, a eletroencefalografia
neonatal se mostra mais efetiva que a avaliagédo clinica na deteccao precoce e
prognéstico da disfuncdo cerebral.'®® Ela demonstra também excelente
correlacdo com o prognéstico de RNs com crises convulsivas e também
naqueles RNs de muito baixo peso.’®®® Assim, o EEG se relaciona
marcadamente com o valor prognéstico quando realizado durante a primeira

semana de vida ou durante os primeiros dias de vida.™

O estabelecimento do prognéstico com base no EEG neonatal demonstra
uma concordancia sobre o valor prognostico de exames normais e
acentuadamente patoldgicos, principalmente quando realizados
sequencialmente.®®¢”®® Enquanto, o progndstico favoravel em RNs esta
relacionado com o EEG normal," as alteragées do ritmo de base apresenta-se
com valor superior em relacao a atividade epileptiforme, como surto-supressao
e inatividade do ritmo de base, pois sao fortemente associados com progndstico
neurolégico reservado.®® Ainda, mais especificamente, a monitoracdo da

organizacdo do ciclo sono-vigilia e o acompanhamento da maturidade
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bioelétrica permitem estabelecer o prognostico ou intervir precocemente

evitando maior dano neurolégico em RNs de alto risco. *°

1.5 SONO NO RECEM-NASCIDO

O sono em RNs compreende trés estagios diversos: sono REM, sono
NREM e sono transicional. Para cada um desses estagios, pode-se verificar

caracteristicas especificas que se relacionam também com os tracos no EEG.

1.5.1 Estagios do sono no recém-nascido e suas caracteristicas

Ap6s o nascimento, o RN apresenta periodos de 3 a 4 horas de sono
continuo, intercalados por mais ou menos uma hora de despertar. Esse ritmo

ocorre de forma continua durante dia e noite .”°

O sono REM ou sono ativo é caracterizado por movimentos faciais
(sorriso, caretas, movimentos de succado), movimentos de membros,
vocalizagdo, piscamento, movimentos rapidos dos olhos geralmente de
lateralidade, movimentos corporais grosseiros e respiragao irregular. A
eletromiografia desse estagio evidencia uma atividade muscular suprimida.”’

Ainda, outros fenbmenos de menor interesse para o EEG ocorrem como, por
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exemplo, a modificacdo na resisténcia da pele, funcdo cardiaca e eregao

peniana. E comum para o RN iniciar o sono em REM.®

O sono NREM ou quieto é um estagio caracterizado por respiragao
regular, auséncia de movimentos oculares e movimentos corporais, exceto,
ocasionalmente, sustos e movimentos de boca. A eletromiograma apresenta a
tonicidade aumentada ou mais ativa.”’ O RN pode apresentar movimentos

oculares singulares e raros. °

O sono transicional apresenta caracteristicas de ambas as fases do sono
REM e NREM, podendo ocorrer imediatamente apds periodo de vigilia e antes
do primeiro ciclo do sono REM, ou entre o primeiro ciclo do sono REM e o
primeiro ciclo do NREM e, assim, periodicamente. A respiracdo podera ser
regular ou irregular. No RN a termo, esse percentual ndo deve exceder 3% do
tempo total em sono. Nao ha estudos que indiquem qual o tipo de correlagao
que o0 excesso de sono transicional possa ter com patologias neurolégicas e o

prognéstico. °

1.5.2 Caracteristicas do sono REM e NREM no EEG neonatal

No sono REM, ocorrre uma atividade continua difusa, com maior ou
menor atividade ritmica, atividades theta e delta dominantes. Atividades alfa e
beta apresentam-se com voltagem que varia de 40 a 100 puV. A segunda

caracteristica do sono REM ocorre apds um ciclo de sono NREM e consiste em
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baixa voltagem (20-50 uV) com atividade theta/delta, com ondas rapidas

distribuidas de maneira difusa. > >°

No sono NREM, o tragcado é alternante ou com padrdo alternante,
presenca de ondas lentas (1-4 HZ) com transientes rapidos, amplitude de 50 a
mais de 200 uV, aparecendo bruscamente a cada 4-5 segundos e com duragao
de 2-4 segundos. Entre os surtos, a atividade consiste de baixa voltagem (20-40
uV), continuo, ritmico, com prevaléncia de ondas theta similares ao padréao
REM. O padrao de tragado alternante é observado por volta de 34-44 semanas
de idade concepcional. Este padrdo em RN a termo mostra uma boa simetria
inter-hemisférica entre os surtos. O segundo padrao eletroencefalografico do
sono NREM é o “padrdao de ondas lentas continuas”, que apresenta uma
atividade de 0,5 a 4 Hz de amplitude variavel até 50 ou mais de 200 uV com

ocorréncia continua. > *°

1.5.3 Vigilia

A vigilia é uma fungdo do tronco cerebral. Refere-se ao estagio de
despertar do cérebro que precede ao exercicio da consciéncia, definida pelo
conjunto de atividades cognitivas que nos permitem atribuir um significado,
responder de forma apropriada aos estimulos sensitivos e sensoriais,
especialmente aos mais complexos e dentre eles, os estimulos verbais.

Experiéncias de estimulagdo e destruicao estabeleceram que esta fungao do
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despertar resulta da formacg&o reticular do tronco cerebral, mais precisamente
da formacao reticular na parte rostral do tegumento pontino, no tegumento
mesencefalico e na parte adjacente do diencéfalo.*® A vigilia do RN é melhor
reconhecida pela atividade comportamental do que pelo EEG, podendo ser

dividida em trés fases: choro, vigilia ativa e vigilia quieta. *°

1.5.4 Organizacao do padrao de sono no recém-nascido

Quatro aspectos fundamentais devem ser considerados ao avaliar 0 sono
em RNs: (1) maturacao neurolédgica, consequentemente, a evolugao do ciclo
sono-vigilia em RNs prematuros e a termo; (2) a obtencdo do registro
polissonografico em RNs prematuros e a termo; (3) as caracteristicas
bioelétricas comportamentais peculiares do sono do RN como um ser em
desenvolvimento e, finalmente, (4) a importancia da monitoracdo do sono na

deteccao e no prognéstico de patologia neonatal. 42

No que se refere a organizacdo do sono no RN, desde o periodo
perinatal, os ritmos circadianos ja estdo estabelecidos. O RN apresenta seu
padrdo de sono dentro do ritmo ultradiano (< 24 horas), e s6 apés o periodo
neonatal, o sono apresenta o ritmo circadiano (equivalente a 24 horas).”® Ao
nascimento, o RN a termo dorme de 16-18/24 horas, enquanto o prematuro

dorme  aproximadamente  20/24 horas. Os ciclos alternam-se
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independentemente do dia/noite (ciclo ultradiano REM/NREM), além de o sono

ter caracteristica polifasica. *°

Apés o primeiro més de vida, inicia a adaptagdo ao ciclo claro/escuro.
Com o desenvolvimento durante o primeiro ano de vida, este padrao deve se

modificar para o ciclo circadiano (sono-vigilia). *°

No periodo neonatal, a alternancia dos estagios do sono tem duragéao de
50-60 minutos, o ciclo inicia em sono REM e, quanto mais prematuro for o RN,

maior a duragdo do tempo em sono REM. 7

Modificacbes estruturais importantes na arquitetura do sono iniciam
durante o terceiro més de vida. O sono passa a iniciar na fase NREM, e até o

sexto més de vida, 90% dos bebés ja devem ter efetuado esta troca. "°

O sono REM predomina no periodo neonatal (80-90% do ciclo no RN
prematuro, 60% do ciclo do RN a termo), e seu percentual em relagcao ao tempo
total do sono vai diminuindo até atingir os indices da idade adulta (25% do ciclo
completo). O percentual do sono NREM vai aumentando e ao final do primeiro
més de vida o ciclo é constituido de 50% de cada estagio. Entre o segundo e o

terceiro més de vida, o sono NREM comega a ter predominio. > *°
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1.6 EEG E PREMATURIDADE

As modificagdes na maturagcdo durante o sono nos RNs prematuros e a

termo estdo descritas amplamente por inlimeros autores.' %7274

Em estudo longitudinal com prematuros, esta descrito que as alteracoes
da maturagéao cerebral no periodo neonatal podem ter valor na avaliagédo clinica
do RN. Ainda, parametros que indicam a maturidade cerebral (nUmero de fusos
delta, percentual de sincronia interhemisférica, concordancia entre EEG e

estado do RN) estdo quantificados de forma sistematica. ®

As andlises da relagéo entre EEG neonatal normal, idade gestacional e
idade concepcional, bem como os aspectos de maturagao eletroencefalogréafica
de RNs prematuros comparada a RNs a termo. O grau de concordancia entre
os padrdes dos estados comportamentais do sono € o EEG contribui para o
reconhecimento dos estados do sono e permite estimar a idade gestacional ou
concepcional. Os RNs com idade concepcional entre trinta a trinta e duas (30-
32) semanas apresentam padrao de estado comportamental imaturo. O estudo
também demonstra que a vida extrauterina de prematuros nao acelera a
maturacdo eletroencefalografica, mas influencia na aquisicdo de padrées

comportamentais durante o sono NREM.

Em estudo associando EEG com a realizagdo de ecografia cerebral ou
ressonancia magnética nuclear anormais se identifica um padrdao chamado

atividade denteada em regido occipital em prematuros abaixo de 27 semanas
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de idade concepcional.”® O ultrasom cerebral e as anormalidades
eletroencefalograficas estdo identificadas como preditores de progndstico
neurolégico desfavoravel. Assim, o EEG e o ultrasom sao considerados
instrumentos indispensaveis na avaliacdo de RNs prematuros e no

acompanhamento de seu desenvolvimento neurolégico. "

Com RNs selecionados de 26-28 semanas de idade concepcional com
descricdes de padrbes qualitativos normais no EEG, se identifica o padrdo
descontinuo com sincronia interhemisférica; os surtos, prolongados com
duragcao maxima de trés minutos com labilidade destacada, apresentando uma
amplitude >30uV e intervalo intersurto de até 46 segundos. O padrao
eletroencefalografico consiste de ondas lentas (< 3 Hz).? J4 Guevara e
colaboradores identificam que a descontinuidade é um padrao caracteristico em
prematuros entre 24-28 semanas e que ela aumenta de acordo com a idade

concepcional. "’

Em RNs prematuros entre 24-26 semanas de idade concepcional sem
patologia neonatal associada estdo descritos e quantificados os padrdes
eletroencefalogréficos. Os surtos sincronicos duram até 83 segundos com
amplitude maior que 50 uV e 197 segundos quando a amplitude € maior que 15
uV. Os surtos hipersincrénicos de atividade delta se associam com banda theta

espiculada. "®
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Os estados do sono em prematuros sao dificeis para a sua determinagao
sendo possivel a identificacdo de periodos alternantes que correspondem a

estados rudimentares do sono antes de 25 semanas de idade concepcional. "2

Na avaliacdo da atividade elétrica e desenvolvimento cortical em RNs
muito prematuros com idade concepcional menor que 30 semanas, foi
identificado que nos RNs prematuros sem les&o cerebral o intervalo intersurto
esta relacionado com a maturidade. A duracao dos surtos independem da idade

gestacional. ’

Caracteristicas normais do EEG neonatal sdo utilizadas para o célculo da
idade gestacional e idade concepcional como fusos delta, percentual da
sincronia inter-hemisférica e os intervalos intersurto. Outros elementos, como
ondas agudas frontais, temporais e atividade delta ritmica frontal que se
correlacionam com determinada idade gestacional/idade concepcional
diferenciam o RN a termo do prematuro. A analise das variaveis fusos delta,
atividade delta ritmica frontal, ondas agudas frontais, ondas agudas temporais,
sincronia inter-hemisférica, inicio do tracado continuo em sono REM mostrou
RNs prematuros quando atingem a época prevista para o0 seu nascimento que

sdo0 semelhantes ao recém-nascido a termo."
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1.6.1 Classificacao do ritmo do EEG conforme a idade concepcional.

Classificagbes do ritmo do EEG de acordo com a idade concepcional

estao descritas nos estudos de Lombroso,® Werner SS ’' e Vecchierini. "

Em Lombroso,®> encontram-se as seguintes descricdes para idade concepcional

entre 29 e 40 semanas:

29-31 — em sono REM precoce observa-se um decréscimo da
descontinuidade e periodos curtos da inatividade do EEG. Os fusos
delta sdo abundantes, entretanto ainda exibem uma atividade lenta
com alta amplitude. Ocorre um maior numero de fusos delta em sono

REM do que em sono NREM.

32-34 — durante o sono REM e despertar o ritmo de base se torna
mais continuo exibindo longos periodos de descontinuidade. As
freqUéncias predominantes sao theta e delta com voltagens variadas
(30-120 pV). Gradientes na organizagcdo espacial surgem de forma
mais clara. Ondas delta com grande amplitude predominam
posteriormente e interrompem a inatividade do ritmo de base. Ritmos
rapidos com voltagens variadas estdao presentes. Os fusos
apresentam amplitude maior com frequéncias mais rapidas. A
distribuicdo predomina sobre a regido temporal e occipital. Pode
existir uma dificuldade na identificacao dos fusos delta e transientes

temporais. Em sono NREM, o EEG exibe o padrdo de tracado
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descontinuo com inatividade prolongada, porém sdao mais curtos do
que em prematuros de idade concepcional inferior. O sono
transicional estd presente numa porcentagem maior do que em

neonatos de mais velhos.

e 34-37 — a diferenciagdo de REM/NREM torna-se mais clara por um
maior periodo de tempo. Pode ser observado um padrdo continuo
com atividade delta e theta com baixa amplitude (20-100 pV).
Atividade rapida (beta) de baixa amplitude estd presente com
gradiente anterior. Atividade de fusos delta ainda pode ser
identificada no sono REM, mas o numero é reduzido e possui uma
amplitude reduzida quando comparada com o sono NREM. Em sono
NREM, persiste a descontinuidade. Entretanto, o periodo de
inatividade do EEG entre os surtos torna-se mais curto. A atividade
de transiente pontiaguda multifocal € identificada entre os surtos.
Uma caracteristica importante na fase do sono NREM é o padrao de
tracado alternante que predomina na idade de 37 semanas de idade
concepcional até pds-termo. A reatividade ao estimulo esta presente
em todos os estados. Todos os neonatos nesta idade permanecem

mais tempo em sono NREM.

e 38-40 — modifica¢des ciclicas no sono, despertar e estados do sono
sdo agora estabelecidas e associadas com o padrdo bioelétrico ja

descrito e definido para RNs com 37 semanas.
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Em Werner SS,”" encontram-se as seguintes descricdes para idade

concepcional entre 26 e 42 semanas:

26-29 — EEG descontinuo com auséncia de organizacdo dos ciclos,
amplitude elevada na regido frontal com atividade espiculada. Ritmo de 4

a 5 Hz, amplitude de 50 a 150 segundos.

30-34 — apresenta amplitude 0,3-10 Hz com atividade de 08-30 Hz e
transientes pontiagudos. Ja ocorre organizacao temporal e a atividade é

descontinua em sono quieto.

35-37 — atividade delta difusa com ritmos rapidos (em sono ativo e ao
despertar), baixa voltagem de forma irregular. Aumento da amplitude de
componentes lentos no inicio do sono em 37 semanas. H4 presenga de
transientes pontiagudos e transientes esporadicos em todos os estados e
em todas as localizagbes. A organizagdo é temporal e espacial. A
atividade € distribuida difusamente, continua em sono ativo e ao

despertar e descontinua em sono quieto.

38-42 — sono ativo atividade continuo irregular na banda theta e algumas
vezes delta. Sono quieto com ampla voltagem lenta e continua com
predominadncia de atividade delta continua. Tragado alternante.
Organizacao espacial. Atividade distribuida uniformemente.

78

Por fim, Vecchierini apresenta as seguintes descricdes para idade

concepcional entre 24 e 31 semanas:
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e24-25 — ndo se observa a organizagcdo do sono antes de 26
semanas. Os surtos sao curtos (< 60 segundos) e a labilidade é
sempre difusa. Nao se detecta reatividade. A descontinuidade é

extremamente importante nesta idade.

©26-27 — o intervalo intersurto menor ou igual a 60 segundos ou uma
atividade varidvel menor ou igual a 40 segundos. Presenca de
atividade delta de 0,3 a 1 Hz, menor que 300 uV, geralmente difusa
e presente nas regides temporais e algumas vezes presente em um
Unico lado. Pode-se observar amplitude alta de ondas theta.

Reatividade ja estabelecida.

¢28-29 — ja se evidencia a diferenciagdo entre sono quieto e sono
ativo. O intervalo intersurto é variavel, menor ou igual a 30
segundos. Os surtos mais longos. Atividade delta de 0,3 a 1 HZ,
algumas vezes maior que 300 uV. Amplitude ampla e atividade
theta difusa em sono quieto isolado e combinado com atividade
delta, predominando na regiao frontal ou temporal. A reatividade ja

se encontra definida.

¢30-31 — sono quieto e sono ativo estdo presentes. Ha boa
concordancia entre EEG e comportamento. O intervalo intersurto €
menor ou igual a 20 segundos. Atividade delta varia de 0,5 a 1,5 Hz

e 100 a 200 pV na regiao occipital ou temporal.
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1.7 CLASSIFICACAO DE GRAFOELEMENTOS NORMAIS E ANORMAIS NO

EEG NEONATAL

1.7.1 Grafoelementos normais

Labilidade se refere a modificagbes que ocorrem no ritmo de base do
EEG. Sao modificacdes rapidas nos estados do sono. Deve ser usada

para indicar instabilidade ou facilidade de interrupgéo dos estados. °

Estados séo a organizacao de inUmeros eventos comportamentais ou
fisiolégicos. °

Ritmo de base se refere-se a freqiéncia e a amplitude na
organizagao temporal e sua variagdo no tempo (como continuidade
ou descontinuidade do ritmo de base), ou organizagdo espacial
(predominancia regional ou gradientes), ou, ainda, sincronia nos
hemisférios cerebrais.Pode ser continuo, quando nao ocorre
mudanca na frequéncia ou na amplitude; ou descontinuo, quando
ocorre mudanca na frequéncia ou na amplitude no tempo

determinado.®

Fusos delta (FDs) se relacionam a atividade fusiforme
crescendo/decrescendo com frequéncia de 8-22 HZ, amplitude 20-

150 uV e duracdo de 0,2-1,2 segundos, associada a onda delta com
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0,8-1,5 HZ e 50-200 pV. Os fusos sao observados a partir da 282
semana de idade concepcional e atingem sua maior densidade em
torno de 32-34 semanas, desaparecendo a partir da 40? semana. Sua
topografia € variavel. No inicio, se apresentam de forma difusa,
posteriormente predominam na regido temporal e occipital, a partir da

362 semana localizam-se preferencialmente na regido occipital. > >°

e Intervalo intersurto (IIS) refere-se a duracao da atenuacgao do ritmo de

base entre épocas de voltagem ampla no tragado.®

1.7.2 Grafoelementos anormais' ®

1.7.2.1 Padrbes paroxisticos

1.7.2.1.1 Paroxisticos anormais:

Sao pontas ou ponta-onda. Ocorrem sobre a regido frontal, rolandica ou
temporal. Sao ondas repetitivas, freqluentes para a idade concepcional,
podendo ocorrer focalmente. Podem aparecer surtos de ondas breves,

polifasicas. E possivel visualiza-las tanto no sono NREM quanto no REM.

1.7.2.1.2 Paroxismo nao-ictal

e Ondas agudas rolandicas: Ocorrem na regidao rolandica.

Podem ser uni ou bilaterais. Aparecem em RNs
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prematuros e principalmente naqueles com hemorragia

intracraniana (HIC).

Ondas agudas temporais (OAT): Atividade ritmica da
linha média: Surtos de atividade nas freqiéncias alfa e
theta de curta duracdo (5 segundos), com amplitude
variavel e polaridade negativa, registrada na regiao
central. Elas ndo se relacionam com diagnostico e
prognéstico e inexistem evidéncias claras da sua

patogenicidade.

Atividade delta ritmica bifrontal: atividade de ondas delta
que ocorre na regido frontal durante o sono NREM ou
transicional em RNs a partir de 37 semanas. E

considerado um evento paroxistico podendo ser focal.

Ondas agudas positivas sdo ondas que apresentam
ampla superficie positiva com duracao de 100-300 mseg
e amplitude de 60-200 pV, localizando-se em regiao
rolandica (C3-C4) e temporal (T3-T4). Podem ser
identificadas em RNs com hemorragia, hidrocefalia,

asfixia perinatal e em prematuros. *°
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1.7.2.1.3 Paroxismos anormais com ou sem correlagao icta

|1,5

Atividade pseudo-ritmica ou psedofisiolégica focal ou
generalizada pode ser tipo alfa, beta, theta ou delta.
Geralmente, é focal, ritmica e monomorfas, com frequéncia e
amplitude variaveis. Inicia com frequéncias mais rapidas que
se tornam progressivamente mais lentas e mais amplas. E
sinbnima de manifestacdo eletrografica de uma crise
neonatal. Esta associada a hipoxia neonatal. Ressalta-se
que é importante diferenciar os surtos da atividade pseudo-
ritmica dos diversos padrdes fisiologicos do RN de carater

ritmico, como fusos delta, atividade temporal da

prematuridade.

Atividade de baixa freqiéncia é uma atividade focal, mas
pode ocorrer independentemente, em prematuros e em RNs

a termo. Sao as chamadas ondas dicroticas.

Descargas periddicas lateralizadas (PLEDs) sdo ondas que
ocorrem de forma repetitiva em intervalos periédicos, sempre
na mesma localizacdo. Podem apresentar ondas lentas,
lentas pontiagudas ou pontas. A morfologia, a frequéncia e a
localizag@o precisam ser constantes durante o EEG, e nao
estar presente crise convulsiva. Tem duragao prolongada (10

minutos a dias).
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Atividade theta pontiaguda se refere a atividade theta
pontiaguda interictal, descontinua e assincrona com

presenca de ondas agudas.

Atividade periédica multifocal é uma descarga de baixa
voltagem com possibilidade de evoluir para surto-supresséo.
Pode ocorrer em RNs com patologias graves, como asfixia
perinatal, disgenesia do SNC e HIC. Varios autores
associam a relagdo desta anormalidade com herpes simples

em RNs com encefalite.

1.7.2.1.4 Descargas ictais "*°

Pontas e ondas focais — localizadas principalmente na regiao
rolandica, sdo surtos de atividade ritmica focal que aparecem
abruptamente, substituindo a atividade de base. A amplitude

pode atingir até 200 pV.

Pontas e ondas agudas multifocais — apresentam morfologia
semelhante as pontas e ondas focais, mas com origem em
duas ou mais regides diferentes e ocorréncia de forma

diferente.

Descargas breves — chamadas de BIRD, sdo descargas
breves, com duracgéo inferior a 10 segundos de atividade

pseudo-ritmica na freqléncia beta ou de pontas associadas
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a crises motoras. Podem ocorrer descargas ritmicas de

breve duragao interictal.

Hipsarritmia — descargas polimorfas, frequentemente

multifocais e de morfologia variada.

Atividade pseudo-ritmica ou pseudofisiolégica — quando
associada com crise convulsiva, sobretudo do tipo sutil, com
ocorréncia preferencial mais focal envolvendo a regido

rolandica ou temporal. Pode ter uma distribuigao multifocal.

Descarga de baixa frequéncia — quando associada com
convulsdo em RN, o padrdo de baixa frequéncia torna-se

mais “achatado” e, algumas vezes, torna-se periddico.

Descargas ictais questionaveis- alguns autores descrevem
uma atividade difusa e atenuada da atividade de base em
RNs com crises tbnicas. Algumas criangas apresentam
descargas pseudo-alfa e pseudo-beta. Tal tipo de mudancga
no tracado pode ser considerado comportamento normal ou
ser um despertar observado durante o registro do EEG.
Certos neonatos apresentam descargas ictais sem crises
convulsivas, o que se deve a uma dissociacao entre a
atividade elétrica e as crises convulsivas. Observa-se em
RNs com uso de drogas antiepilépticas, mas também

naqueles com lesdo cerebral severa, o que impede as
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descargas de atingirem a superficie, bem como em bebés
nos quais a descarga atinge a regiao cortical, embora sem

que se detecte crise convulsiva clinica.

Crises convulsivas clinicas sem descarga no EEG - em RNs,
€ possivel observar manifestagdes motoras, autonémicas,
mas que nao sao crises convulsivas. Ja outros RNs
apresentam manifestacdes que podem ser comportamentais.
Criancas com patologias graves, como em RNs com
encefalopatia hipéxico isquémico, exibem crises convulsivas

minimas e com ritmo de base anormal

1.7.2.2 Anormalidades do ritmo de base "°

Padrdo inativo: caracteriza este padrao com atividade menor
que 5 uV que ocorre continuamente, nao-reativo ao
estimulo. Aqueles RNs que permanecem com persisténcia
desta anormalidade evoluem para Obito ou permanecem

com sequela neuroldgica importante.

Padrdao de baixa voltagem: Este padrdo apresenta uma
voltagem entre 5-15 pV, possui ondas theta com baixa

voltagem e esta relacionado a um prognéstico desfavoravel,
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principalmente com a persisténcia da anormalidade em EEG

sequencial.

Descontinuidade excessiva: Ocorre quando os intervalos
intersurtos (lIS) do tracado alternante ou descontinuo séo
superiores ao esperado para a idade concepcional. Em RNs
com idade concepcional inferior a 30 semanas, a duragao
maxima do IIS devera ser de 30-35 segundos, entre 31-33
semanas, 20 segundos e entre 34-36 semanas nao podera

exceder 10 segundos, entre 38-40 semanas, 6 segundos.

Surto-Supressdo (SS): Caracterizado por periodos de
inatividade do ritmo de base (<5uv que normalmente dura em
torno de 2-10 segundos) e que é interrompido com grande
voltagem de surtos de 1-10 segundos, apresenta ondas theta
e delta irregulares, com grande quantidade de pontas e
ponta-onda. Os surtos sdo sincrénicos entre os hemisférios,
mas podem se apresentar de forma assincrénica entre os
hemisférios cerebrais. Em tragados mais extremos, o padrao
pode persistir tanto em vigilia quanto nos estados do sono.
Pode ser reativo ou nao-reativo. Em SS reativo apés
estimulacdo vigorosa do RN, o padrdo torna-se mais
continuo. Em SS néo-reativos, ndo se identificam os estados

do sono, relacionando-se a prognostico reservado.
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Descontinuidade persistente: E considerada como uma
persisténcia do IIS prolongado. O IIS tem duracao superior
ao esperado para a idade concepcional, mas com atividade

normal entre os surtos.

Delta difuso: Observado em sono e vigilia ndo-reativos ao

estimulo externo. Sao ondas delta difusas invariaveis.

Padrdo de assimetria de amplitude inter-hemisférica:
Assimetria da amplitude do ritmo de base entre os dois
hemisférios. Ocorre tanto em vigilia quanto em sono. Tal
anormalidade geralmente esta relacionada com lesdes
estruturais como hemorragia intraparenquimatosa, lesdes
isquémicas poés-natal. O prognostico dos RNs com este
achado deve ser relacionado com a origem da leséo,

presenca de crises convulsivas ou disfungdo motora.

Atenuacdo focal: Presenca de atenuacdo persistente em

uma determinada regido.

Assincronia inter-hemisférica entre surtos: Trata-se de um
fator dependente da idade concepcional. E considerada
patolégica quando os surtos Sao excessivamente
assincrénicos para a idade corrigida. Pode estar relacionado

a les@es estruturais ou a um padrao de inatividade.
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1.7.2.3 Anormalidades na organizacao dos estados do sono e na maturacdo do

EEG"®

Dismaturidade: Presenca de padrdo eletroencefalografico
imaturo para uma determinada idade concepcional baseada em
indices quantitativos e qualitativos. No indice quantitativo é
analisado o numero de fusos delta e o percentual da sincronia
inter-hemisférica, enquanto no indice qualitativo avalia-se a
concordancia entre a atividade eletroencefalografica e a
comportamental. Tais achados sdo associados com progndstico

a longo prazo.

Labilidade dos estados: Trata-se de modificagcdes rapidas nos

estados do sono nao-associados a estimulacao, reatividade.

Estabilidade do padrdo sono/vigilia: E considerado um forte
preditor para prognéstico a longo prazo. Quanto maior a
estabilidade, melhor é considerado o prognéstico, mesmo em

RNs de risco.

Estados vigilia/sono indiferenciaveis: Nao sao identificados os
estados de sono/vigilia. Pode ocorrer em paciente com
hipotermia severa, letargia e em coma. O prognéstico é
reservado quando ocorre persisténcia na desorganizacdo dos

estados do sono em EEG sequencial.
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Sono transicional excessivo: Periodos de sono transicional
podem ser observados antes do primeiro ciclo do sono REM, ou
entre o ultimo e o primeiro ciclos do sono NREM, e assim
sucessivamente. Seu percentual nao deve exceder 3% do

tempo total do sono em RN a termo.

Reatividade: Indica modificagdo no tracado do EEG

acompanhada por qualquer tipo de estimulo.
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2 JUSTIFICATIVA

A importancia e o papel do EEG no prognédstico neurolégico do RN a
termo ja estd bem descrita na literatura. No entanto, em neonatos prematuros

com baixo peso ao nascimento as informagdes sdo escassas.

A sistematizacdo dos achados sobre a organizagdo bioelétrica e
grafoelementos, dependentes da idade gestacional através do EEG, técnica
que permite realizar a andlise bioelétrica, possibilita a identificagdo de
marcadores biolégicos que sinalizam de forma precoce o comprometimento
encefalico e prognéstico de RNs prematuros e de muito baixo peso, permitindo
um manejo mais adequado destes pacientes. Desse modo, o presente estudo
apresenta contribuicées para a elucidacdo de aspectos envolvidos no uso da
eletroencefalografia prolongada e sequiencial em neonatos prematuros bem
como o seu papel como preditora de alteracdes neurolégicas no primeiro ano

de vida.




Objetivos 56

3 OBJETIVOS

O objetivo geral desse estudo consiste em estudar os padroes
bioelétricos durante o sono de RNs de muito baixo peso e identificar os
parametros que se relacionam com o prognostico. Como objetivos especificos,

estao definidas as seguintes acoes:

1. Descrever o padrdo bioelétrico de neonatos prematuros com peso ao

nascimento inferior a 15009 até o 14°dia de vida.

2. Comparar o desenvolvimento da bioeletrogénese extra-uterina
(prematuros quando atingirem 38-42 semanas de idade corrigida) com a intra-

uterina (RNs a termo).

3. Verificar os parametros neurofisiolégicos e clinicos que podem estar
relacionados com os desfechos: retardo de desenvolvimento neuropsico-motor,

paralisia cerebral e epilepsia no primeiro ano de vida.
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4 PACIENTES E METODOS

4.1 DELINEAMENTO

Este € um estudo de coorte com coleta de dados prospectiva para a
identificacdo de fatores prognésticos (objetivo 3), com andlise transversal das
variaveis no momento de entrada no estudo para a descricdo dos parametros
eletroencefalograficos (objetivo 1), e no momento que completa 38-42

semanas, utilizando, neste caso, um grupo de comparacao (objetivo 2).

4.2 POPULACAO E AMOSTRA

Participam desse estudo o0s neonatos prematuros com peso ao
nascimento inferior a 1500g, internados na Unidade de Terapia Intensiva
Neonatal do Hospital Sdo Lucas da PUCRS através do Sistema Unico de
Saude-SUS, no periodo de fevereiro de 2007 a julho de 2009, clinicamente
estaveis. Estdo incluidos apenas aqueles cujos pais e responsaveis

concordaram em participar do estudo.
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O grupo de comparacédo foi composto por RNs a termo, nascidos de
parto vaginal, no Hospital Sdo Lucas da PUCRS, no periodo de julho de 2008 a
julho de 2009, com peso adequado para a idade gestacional, apgar no 5°

minuto maior ou igual a 7, sem intercorréncias clinicas.

Foram excluidos os RNs prematuros com malformacdo do sistema
nervoso, sindrome genética, HIC grau IlI-1V, intercorréncias clinicas graves que
impossibilitam a realizacdo do EEG, que foram a ébito no periodo neonatal,
neonatos sem medicacdo ou sedacdo que interferisse no tracado
eletroencefalografico ou aqueles cujos responsaveis nao assinaram o termo de

consentimento livre e esclarecido.

4.3 COLETA DE DADOS

Os neonatos foram incluidos de forma consecutiva conforme
consentimento dos pais sendo realizada a revisdo do prontudrio com os dados
clinicos maternos e do nascimento constantes na ficha obstétrica e perinatal.
Revisou-se a nota de alta para as intercorréncias clinicas dentro do periodo da
internagcdo. Os RNs prematuros foram submetidos a 2 horas de monitoragao
através de EEG, sendo o primeiro EEG realizado ap6s as primeiras 48 horas de
vida e até o 14°dia de vida. O segundo EEG foi realizado quando o RN estava
com idade corrigida entre 38-42 semanas, com duragdo suficiente para o

registro de ciclo completo do sono.
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Todos os neonatos prematuros realizaram ecografia cerebral dentro da
rotina da UTI neonatal. O exame neurolégico foi realizado nos primeiros 15 dias
de vida e repetido se o RN estivesse clinicamente instavel ou sob efeito de
medicagao conforme ficha de avaliagdo neurolégica.”® No grupo de comparagao
(neonatos a termo) foi realizado um EEG com duracéo suficiente para o registro
de ciclo completo do sono, entre 24-72 horas de vida e exame neuroldgico

dentro do periodo da internagéo hospitalar. %

4.4 MONITORAMENTO

O monitoramento foi feito através de aparelho de EEG digital da marca
EMSA com eletrodos de prata colocados de acordo com o sistema 10-20
modificado para RNs, distribuidos em montagem especifica para neonatos
(anexo 6). O EEG foi executado por um técnico treinado em EEG neonatal e

pelo pesquisador.

4.5 ANALISE DOS EEGs

Os exames eletroencefalogréficos foram analisados e classificados pelo
pesquisador e autor do estudo. Todos os EEGs foram revisados pelo orientador

da pesquisa, “cego” para 0 grupo em estudo.
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A analise eletroencefalografica se baseia em:

1) Avaliagdo da organizagdo do sono: percentual em cada estagio e
indice de labilidade (numero de ciclos dividido pelo tempo total em sono e

multiplicado por 60 — fator de correcao do tempo total do sono (TTS).

2) Avaliagao do ritmo de base: as anormalidades do ritmo de base

sdo avaliadas conforme Lombroso®

3) Avaliacdo do padrao de bioeletrogénese

O célculo da maturidade se baseia em trés parametros quantitativos: o
numero de fusos delta em sono NREM e REM, a sincronia inter-hemisférica em

sono NREM e a duragdo de maior intervalo em sono NREM. *°

e Fusos delta: Os fusos delta sdo quantificados no decorrer de cinco
minutos de sono REM e sono NREM. Utiliza-se em cada tragado o

mesmo canal para a contagem.'®

e Sincronia inter-hemisférica: para o calculo da sincronia inter-
hemisférica em sono NREM se conta o numero de surtos sincrénicos
e assincrénicos e calcula-se o percentil de surtos sincronicos.
Consideram-se surtos sincrénicos se o inicio nos dois hemisférios
nao estava separado por mais de 1,5 segundos e a sua duragéo era

semelhante."®
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e |[ntervalo intersurto: considera-se o maior € o menor intervalo
intersurto a direita e a esquerda em cinco minutos de exame em sono

NREM.""
4) Presenca/auséncia de atividade epileptogénica ictal ou interictal.’

5) Presenga /auséncia de ondas agudas positivas, assim como

localizag&o e freqUiéncia.

6) Densidade da vigilia: analisada pelo tempo de vigilia dividido pelo

periodo total de sono e multiplicado por 100.

Para avaliagdo da bioeletrogénese dos prematuros foram incluidos todos
0s pacientes que realizaram o primeiro EEG (até o 14° dia de vida). Para a
comparagao do desenvolvimento da bioeletrogénese intra x extra-uterina foram

considerados somente os RNs que realizaram os dois EEGs.

4.6 SEGUIMENTO AMBULATORIAL

O seguimento ambulatorial foi realizado com idade cronoldgica de 06
meses € 12 meses para 0 grupo de prematuros e o grupo controle. O retorno
ambulatorial era realizado por contato telefénico e o agendamento feito
diretamente com o responsavel do paciente. Todos os RNs foram submetidos a

testagem do desenvolvimento neuropsicomotor pelo teste de Denver Il (Anexo
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9).8" Em muitos pacientes ndo foi possivel o contato telefénico para o
agendamento ambulatorial sendo realizada busca ativa através de visitas
domiciliares das criancas que nao compareceram ao ambulatério com 06
meses e 12 meses de vida. As visitas eram realizadas uma a duas vezes por
més quando era realizado o Teste de Denver Il. Naquelas criancas com atraso
de desenvolvimento foi orientado aos pais a importancia das criancas de
retornarem para o ambulatério para realizarem o seguimento e para realizar os

encaminhamentos necessarios.

4.7 ANALISE ESTATISTICA

4.7.1 Variaveis em estudo

4.7.1.1 Varidveis independentes:

4.7.1.1.1 Variaveis clinicas: (fator de confusao)

e Ter ou ndo doencga neurolégica neonatal (variavel dicotdmica)
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4.7.1.1.2 Variaveis neurofisiolégicas (fatores em estudo, de exposicéo):

e |abilidade do sono

e Maturagdo: Fusos delta, sincronia inter-hemisférica, intervalo

intersurto.
e Alteracoes epileptogénicas: Sim ou Nao

e Presenca ou ndo de ondas agudas positivas

4.7.1.2 Variaveis dependentes (desfecho)

e Atraso no desenvolvimento  neuropsicomotor, alteracdo
neurolégica, paralisia cerebral e epilepsia com 06 meses e 12 meses de

vida (variaveis dicotdmicas).

-Atraso no desenvolvimento neuropsicomotor: o diagndstico de
atraso de desenvolvimento neuropsicomotor foi baseado nos
resultados do Teste de Denver Il ' com 06 meses e 12 meses de
idade cronolégica. O Teste de Denver Il (Denver Developmental
Screening Test — Denver Il) € um dos instrumentos mais utilizados
para a triagem de disturbios do desenvolvimento em criangcas por
permitir rapida administracao (20 minutos) e facil interpretacao dos

resultados. O Teste de Denver Il é dividido em 04 grupos: a)
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pessoal/social — aspecto social da crianga dentro e fora do ambiente
familiar. b) motricidade fina - coordengdo olho/méao, manipulagéo de
pequenos objetos. ¢) linguagem - producdo de som, capacidade de
reconhecer, entender, e usar a linguagem. d) motrcidade ampla -
controle motor corporal, sentar, caminhar, pular e todos os
movimentos realizados através da musculatura ampla. Esses itens
sao realizados através da observacao direta da crianga e para alguns
deles solicita-se que a mae informe se o filho realiza ou nao

determinada tarefa.®?

Paralisia cerebral: As definicbes clinicas de paralisia cerebral tém em
comum a desordem de movimento e postura, resultantes de uma anormalidade
estatica no cérebro, adquirida pré, peri ou pds-natal nos primeiros anos de vida.
Essas desordens podem vir acompanhadas de comprometimento cognitivo,
epilepsia e comprometimento sensorial. Ha variagées clinicas na paralisia
cerebral quanto a severidade funcional, ao ténus e a distribuicdo da desordem
motora. A associacao de comprometimentos cognitivos e sensoriais, além dos
disturbios em musculos, tenddes e articulagdes, prejudica, ainda mais, as

aquisicdes funcionais.?*%*

Epilepsia foi definida por uma condicdo caracterizada por crises
epilépticas recorrentes e ndo provocadas (2 ou mais crises) apos o periodo
neonatal. Tipo de crise foi determinado baseado na proposta de classificacao

da Liga Internacional Contra Epilepsia.®
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4.7.2 Abordagem analitica

Os dados coletados foram digitados em planilha eletrénica utilizando-se o
Excel 2003. Para a analise estatistica foi utilizado o pacote SPSS para

Windows, versao 11.5.

As variaveis neurofisiolégicas foram descritas de acordo com sua
classificagdo. As variaveis dicotomicas (alteragbes epileptogénicas, presenca
de ondas agudas positivas, atraso no desenvolvimento neuropsicomotor com 6
e 12 meses, paralisia cerebral e epilepsia) foram descritas por freqiéncias. As
variaveis quantitativas (numero de trocas de fases do sono e intervalo
intersurto) foram descritas por médias, medianas e desvios padrbes. Para
comparagao entre o grupo com baixo peso e 0 grupo controle das variaveis
neurofisiol6gicas se utiliza o teste do qui-quadrado, teste exato de Fisher e Mc
Nemar para as variaveis qualitativas e o teste t de Student para as
quantitativas. Estes mesmos testes sdo utilizados também na comparacgao entre
os grupos com e sem o0s desfechos de interesse no estudo de coorte. Possiveis
efeitos de confusdo foram verificados por analise estratificada ou multivariada
(através da regressao logistica mdltipla). Para determinar a forca de
associacées com as variaveis com o desfecho foi calculado o Risco Relativo
(RR), com respectivo Intervalo de Confianga (IC). Foram considerados

significativos os valores de p<0,05.
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4.8 CONSIDERAGCOES ETICAS

A pesquisa respeita os critérios éticos estabelecidos na resolugao
1996/96. As maes ou outros responsaveis pelos bebés assinaram o Termo de
Consentimento escrito contendo o objetivo da pesquisa e os beneficios

existentes.

A pesquisa tem a aprovacdo do comité de Etica do Hospital Sdo Lucas
da PUCRS (215/05-CEP) e do comité cientifico do Programa de Pés-Graduacgao

em Medicina e Ciéncias da Saude da PUCRS (304/05-PG).
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5 RESULTADOS

5.1 DADOS GERAIS

5.1.1 Populacgao:

126 neonatos
cadastrados

!

l l

xS / 74 Prematuros
v \ 4

03 20
Nao Sem 3 02 1 1
apresentaram o condicoes Obito 1° EEG
calculo correto clinicas préoximo Sindrome HIV IV
da idade para idade de genética
pediatrica. realizacao termo
do exame.
A 4 \
49 neonatos 47 neonatos
a termo incluidos prematuros incluidos

/

Total: 96 neonatos
no estudo
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5.1.2 EEG

Nos prematuros o primeiro EEG foi realizado entre o 3°- 5° dia de vida
em dois pacientes (4%), entre 0 6° e 10°dia de vida em 20 (43%) e entre 0 11°

e 14°dia de vida em 25 (53%).

O segundo EEG foi realizado com idade corrigida de 38 semanas em dez
pacientes (45,5%), com 39 semanas em cinco pacientes (23%), com 40
semanas em quatro pacientes (18%), com 41 semanas em dois pacientes (9%)

e com 42 semanas em um paciente (4,5%).

Das 22 criancas que realizaram o segundo EEG, 10 (45,5%) realizaram o
exame apoOs a alta hospitalar. 06 (27%) ficaram internados por apnéias, 03
(13%) permaneceram hospitalizados por sepsis, 02 (10%) por ganho de peso

Insuficiente e succao débil e 01 (4,5%) por meningite bacteriana.

Nos neonatos a termo o EEG foi realizado dentro das primeiras 24 horas de
vida, em trinta e oito recém-nascidos (77,6%), apds as 24 horas em onze

criangas (22,4%) de vida.

5.1.3 Seguimento ambulatorial.

O seguimento ambulatorial ocorreu duas vezes mensal no ambulatério

do HSL-PUCRS. Quando nao era possivel o contato telefénico para que fosse




Resultados 69

realizado o agendamento das consultas ou quando os bebés ndo eram trazidos
ao ambulatério na data programada, era realizada busca ativa com visitas
domiciliares. Foram realizadas visitas domiciliares em Porto Alegre, regidao

metropolitana e outros municipios.

Da populacao dos 47 recém-nascidos prematuros, um nao foi encontrado
apesar da busca ativa e quatro evoluiram para Obito antes de completar 6
meses de vida. Dos 49 recém-nascidos a termo trés sairam do estudo por
solicitacdo das maes, um nao foi localizado apéds tentativas de contato
telefbnico e visita domiciliar, totalizando 45 (92 %) recém-nascidos a termo que

realizam seguimento por um ano.

5.2 CARACTERISTICAS CLINICAS

5.2.1 Maternas

As caracteristicas clinicas maternas e o perfil gestacional estao descritos
nas tabelas 1. A idade materna variou entre 15 e 40 anos, 14 (30%) tinham

idade inferior a 21 anos, 24 (51%) de 21 a 30 e 9 (19%) de <30 anos.
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Tabela 1. Perfil materno (caracteristicas clinicas e da gestacao) das maes
dos recém-nascidos a termo e prematuros

Maes dos RNs Maes dos RNs p*
i Prematuros A Termo

CARACTERISTICA FAIXA M + DP FAIXA M+ DP
Idade (anos) 15-40 245+6,3 13-36 249+6,0 0,764
Idade gestacional
(semanas) 26 — 35 30,1 £ 2,1 38 —42 39,8+1,0 <0,001

Maes dos RN Maes dos RN

Prematuros A Termo p**

n (%) n (%)

Realizou pré-natal

Sim 45 (96,0) 49 (100) 0,613
Nao 2 (4,0) 0 (0,0)

Tipo de Parto
Vaginal 15 (31,9) 49 (100) <0,001
Cesariano 32 (68,1) 0 (0,0)

Gestacao gemelar
Sim 11 (23,4) 0(0,0) <0,001
Nao 36 (76,6) 49(100)

RN=recém-nascido

M=média

DP=desvio padrao
* Teste t para amostras independentes
**Teste exato de Fisher

5.2.1.1 Intercorréncias clinicas maternas

O tabagismo ocorreu nos dois grupos de neonatos nao apresentando
diferenca estatistica entre eles. Dentre as outras intercorréncias, a bolsa rota (p
= 0,002), pré-eclampsia (p = 0,025) e trabalho de parto prematuro (p = 0,005)
apresentaram diferencas estatisticamente significativas quando comparado com

0s neonatos a termo (tabela 2).
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Tabela 2. Intercorréncias clinicas observadas nas maes dos neonatos
prematuros e a termo

o Prematuros A Termo *
INTERCORRENCIA n (%) n (%) P
Apresentacao pélvica 4 (8,5) 0 (0,0) 0,054
Bolsa rota 8 (17,0) 0(0,0) 0,002
DPP 3(6,4) 0 (0,0) 0,113
Tabagismo 12 (25,5) 8 6,3) 0,320
Drogadicédo 1(2,1) 0(0,0) 0,490
EAP 2 (4,3) 0 (0,0) 0,237
Eclampsia 1(2,1) 0(0,0) 0,490
HAS 6 (12,8) 4(8.2) 0,520
IR 2 (4,3) 0(0,00 0,237
ITU 3 (6,4) 612,2) 0,487
Listerdlise 2 (4,3) 0 (0,0) 0,237
Obito de gemelar 1(2,1) 0(0,0) 0,490
Oligodramio 1(2,1) 0(0,0) 0,490
Perda fungéo renal 1(2,1) 0(0,0) 0,490
Pré-eclampsia 5(10,6) 0 (0,0) 0,025
RCIU 2 (4,3) 0(0,0) 0,237
SvI 1(2,1) 0(0,0) 0,113
Sepse 1(2,1) 0(0,0) 0,490
SFA 4 (8,5) 0 (0,0) 0,054
TPP 7 (14,9) 0 (0,0) 0,005
Hmg. infeccioso 2 (4,3) 0(0,0) 0,237

|
*Teste exato de Fisher
DPP=descolamento prematuro de placenta
EAP=edema agudo de pulmao
HAS=hipertensao arterial sistémica
IR=insuficiéncia renal
ITU=Infeccdo do trato urinario
RClU=retardo de crescimento intrauterino
SFA:sofrimento fetal agudo
SVl:sangramento vaginal intenso
TPP=trabalho de parto prematuro
Hmg. infeccioso=hemograma infeccioso




Resultados 72

5.2.2 Caracteristicas clinicas dos recém-nascidos prematuros e a termo

As principais caracteristicas clinicas dos neonatos prematuros e a termo
estdo descritas na Tabela 3 e Tabela 4, respectivamente. Em relagdo aos
neonatos prematuros das 7 criangas com HIV, 86% (n=6) apresentavam HIV | e
uma apresentou HIV Il. (tabela 4). Os neonatos com HIV somente 01
apresentou exame neuroldgico neonatal alterado e este apresentava grau Il. O
peso ao nascimento, apgar no primeiro e no quinto minuto foram descritos por
média, desvio padrdo, minimo e maximo.

Tabela 3. Perfil dos neonatos prematuros

CARACTERISTICA FAIXA M + DP*
|
Peso ao nascer (gramas) 680 — 1495 1202,9 + 236,3
Apgar 12 min 3-9 7,0+1,6
Apgar 5% min 7-10 8,5+0,9

n (%)

Sexo

Masculino 24 (51,1)

Feminino 23 (48,9)
Exame neuroldgico neonatal

Normal 40 (85,0)

Alterado 7 (15,0)
Ecografia

Normal 40 (85,0)

HIV 7 (15,0)
Otoemissdes acusticas

Normal 24 (80,0)

Alterada 6 (20,0)

|
M £ DP* = Média £ desvio padrao; HIV= hemorragia intraventricular
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Tabela 4. Perfil dos neonatos a termo

CARACTERISTICA FAIXA M + DP*
|
Peso ao nascer (gramas) 2790-4450  3430,4 + 375,9
Apgar 1% min 7-10 8,6 +0,7
Apgar 5% min 8-10 9,7+0,5

n (%)
Sexo
Masculino 27 (55,1)
Feminino 22 (44,9)
Exame neurol6gico neonatal
Normal 49 (100)
Alterado 0 (0,0)

M = DP* = Média * desvio padrao

5.2.2.1 Intercorréncia clinica dos RNs prematuros

A principal intercorréncia clinica encontrada nos recém-nascidos
prematuros foi a ictericia em 66 % (n=31), seguido por sepse em 61,7 % (n=29)
e uso de CPAP em 48,9% (n=23). As demais intercorréncias podem ser

visualizadas na Tabela 5.
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Tabela 5. Intercorréncias clinicas observadas nos 47 RN prematuros

VARIAVEIS CATEGORICAS n (%)

Ictericia 31 (66,0)
Sepse 29 (61,7)
CPAP 23 (48,9)
DMH 19 (40,4)
Apnéia 10 (21,3)
Retinopatia 10 (21,3)
VM 7 (14,9)
Infeccdo respiratéria
Baixo peso

Enterocolite necrotizante
Hipoglicemia

Meningite bacteriana
Usou campanula

Anemia

Celulite

Displasia acetabular
Displasia broncopulmonar
Forame oval patente
Fratura de umero

hérnia inguinal

02 na incubadora

Sopro cardiaco
Tocotraumatismo

PCA

|
CPAP=continuous positive airway pressure, DMH=doenca
da membrana hialina, VM=ventilagdo = mecanica,
O,=0xigénio, PCA=persisténcia do canal arterial
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5.2.2.2 Comparacéao entre as caracteristicas clinicas dos 47 RNs prematuros
com os 49 RNs a termo.

A tabela 6 evidencia predominio de gemelaridade nos neonatos
prematuros n=11 (23,4%) (p= 0,001). Observa-se também que alguns neonatos
prematuros apresentavam alteragcbes no exame neuroldgico realizado no

periodo neonatal.
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Tabela 6. Comparacao das caracteristicas clinicas entre os 47 RNs
prematuros e os 49 RNs a termo.

‘ Prematur AT
VARIAVEL QUANTITATIVA Me . gtl;'*f M fé‘;‘,ﬁ p*
Idade materna (anos completos) 24,5 +6,3 249 +6,0 0,764
Idade gestacional (meses) 30,1 2,1 39,8 1,0 <0,001
Peso ao nascer (g) 1202,9 + 236,3 3430,4 £375,9 <0,001
Apgar 1° min 70+1,6 8,6 £0,7 <0,001
Apgar 5° min 8,5+0,9 9,7+0,5 <0,001
I ———
VARIAVEL QUANTITATIVA P“;m;%“m A:e;;ml ° p
Mée realizou pré-natal
Sim 45 (96) 48 (98,0) 0,613
Nao 2 (4,0) 1(2,0)
Tabagismo materno
Sim 35(74,5) 8 (16,3) 0,320°
N&o 12(25,5) 41 (83,7)
Gestacao gemelar
Sim 11(23,4) 0 (0,0) <0,001%
Nao 36 (76,6) 49 (100)
Intercorréncia clinica materna
Sim 31 (66,0) 10 (20,4) <0,001%
Nao 16 (34,0) 39 (79,6)
Tipo de Parto
Vaginal 15 (31,9) 49 (100) <0,001*
Cesariano 32 (68,1) 0 (0,0)
Sexo do RN
Masculino 24 (51,1) 27 (55,1) 0,692%
Feminino 23 (48,9) 22 (44,9)
Exame neurol6gico neonatal
Normal 40 (85,0) 49 (100) 0,002
Alterado 7 (15,0) 0 (0,0)

¥ Teste exato de Fisher.
& Teste do qui-quadrado.
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5.3 AVALIACAO DO PRIMEIRO EEG DOS 47 PREMATUROS

As caracteristicas gerais do primeiro EEG dos prematuros com as faixas

maximas e minimas, média, desvio padrao e mediana podem ser visualizadas

na tabela 7, assim como as anormalidades eletroencefalograficas observadas.

Tabela 7. Dados do 12 EEG dos 47 RNs prematuros

VARIAVEL

FAIXA

MEDIANA Mz=DP*

Idade corrigida (em semanas) 26,3 - 36,1 32,0 31,7123
Tempo total do exame (min) 46,0 - 148,0 119,0 111,0 £ 22,0
Tempo total do sono (min) 45,0 -127,0 115,0 104,8 + 22,5
Densidade de vigilia (%) 0,0 - 46,2 0,0 7,0+12,1
Percentual de sono REM 25,0 - 94,1 72,2 68,5+ 15,8
Percentual de sono NREM 5,9-72,2 26,7 30,0 £ 14,6
Percentual de sono Transicional 0,0 -65,5 0,0 1,5+9,6
Numero de trocas de fase 3,0-27,0 7,0 8,754
Labilidade 1,5-13,6 4,6 51+2,8
Numero de fusos delta no sono NREM (5min) 18,0 - 52,0 34,0 33,57 £8,4
Numero de fusos delta no sono REM (5min) 8,0 -48,0 28,0 26,89 £ 8,6
Maior intervalo intersurto (em 5min) 10,0 - 50,0 25,0 255175
Menor intervalo intersurto (em 5min) 3,0 - 20,0 10,0 11,2+3,8
Percentual de sincronia interhemisférica 50,0 - 90,0 65,0 66,1 +11,3
n (%)

Presenca de Ondas agudas positivas 16 (34,0%)
Presenca de atividade ritmica pseudofisiolégica 10 (21,3%)
Alteragao do ritmo de base 20 (42,6%)
Dismaturidade do EEG 28 (59,6%)

FAIXA MEDIANA M zDP*
Numero de ondas agudas positivas 1,0 - 15,0 2,5 43+3,9
Tempo de ativ. ritmica pseudofisiolégica (min) 6,0 - 90,0 12,0 23,6 £ 26,9

|
* M + DP = Média * desvio padrao; Ativ=atividade
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5.3.1 Ondas agudas positivas.

As ondas agudas positivas foram observadas em 16 (34%) neonatos
prematuros. Em alguns casos ocorriam em mais de uma localizagdo no mesmo
exame. Houve predominio deste grafoelemento em regido temporal esquerda
(n=11), seguido de regido temporal direita (n=8), rolandica esquerda (n=1) e

rolandica direita (n=1).

5.3.2 Alteracao do ritmo de base.

Ocorreram alteragdes no ritmo de base no primeiro EEG em 20
prematuros (42,6%): descontinuidade excessiva em 17 (85 %), assimetria inter-

hemisférica em 2 (10%) e atenuacao focal em um 1 RN (5%).

5.3.3 Atividade ritmica pseudofisiologica.

A atividade ritmica pseudofisiologica foi registrada no EEG de 10 RNs
(21,3%). Em relagéo a localizagao, ocorreu o predominio deste grafoelemento
na regiao rolandica a esquerda em 6 RNs (60%), em regiao temporal a direita
em 2 RNs (20%), em regiao occipital a esquerda em 1 RN (10%) e em 1 RN

(10%) na regiao Rolandia a direita.
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5.4 QUANTIFICAGAO DOS GRAFOELEMENTOS NORMAIS DOS PREMATUROS NA
IC 26-36 SEMANAS

Na tabela 08, podem ser observados os grafoelementos dos prematuros na
IC 26-36 semanas. Os grafoelementos com maior e menor intervalo intersurto,
fusos REM/NREM e percentual de sincronia interhemisférica se encontram

descritos com minimo, maximo, média e desvio padrao

Tabela 8. Quantificacao de grafoelementos normais dos prematuros de
acordo com a idade corrigida (1° EEG)

NREM
Grafoelemento IC REM

(semanas) n FAIXA M + DP* n FAIXA Mz=DP*

]
Maior IIS (segundos)

26 - 1 29 29,00 + 0,00
De 27 a 28 - 8 29-50 34,50+6,97
De 29 a 30 - 13 20—-35 28,62+ 4,61

De 31a 32 - 18 18 -32 22,61+4,43
De 33a34 4 15-25 20,00 +4,08
De 35a 36 - 3 10—-14 12,00 £ 2,00

Fusos Delta
26 1 28 28,00 + 0,00 1 32 32,00 + 0,00
De 27 a 28 8 20-48 30,88 +£7,83 8 22-52 38,13+9,40
De 29 a 30 13 17 — 45 27,69 +7,13 13 29-49 37,23+6,59
De 31a32 18 16 -39 29,28 £6,74 18 19-47 30,67 £8,10
De 33a34 4 10-25 18,50 + 6,24 4 21-34 28,25+6,29
De 35a 36 3 8-10 9,33+1,16 3 18 -37 30,67 £10,97
% Sl

26 - 1 90 90,00 + 0,00
De 27 a 28 - 8 77-85 81,50+2,78
De 29 a 30 - 13 65-75 66,00+2,74
De 31a32 - 18 50-62 54,39 +4,56
De 33a34 - 4 70-75 71,50+ 2,38
De 35a 36 - 3 75-85 78,33+5,77

|
* M £ DP = Média * desvio padrao; IC=idade corrigida; |IS=intervalo intersurto; Sl=sincronia
interhemisférica
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5.4.1 Descricao global do padrao de bioeletrogénese através do EEG
estratificado por idade corrigida em semanas.

e 26 semanas: observa-se padrao descontinuo tanto em sono NREM
como em sono REM; amplitude elevada constituida de ondas na

frequéncia delta. Os fusos na amostra variam de 28-32 em sono

REM e NREM, respectivamente; sincronia até 90%.
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| Figura 2: Tragado descontinuo em sono REM
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Idade Corrigida: 26 semanas e 2 dias




Resultados 81

e 27-28 semanas: o ritmo de base € caracterizado pelo padrdo
descontinuo em ambas as fases do sono, sendo registrados
intervalos intersurtos longos, surtos sincronicos 77-85% e amplitude

elevada.
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l 1’ Figura 3: Tragcado descontinuo em sono NREM
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e 29-30 semanas: o periodo de descontinuidade em sono NREM ainda

€ predominante. Em sono ativo REM, o ritmo de base é mais

continuo. Os intervalos intersurtos ainda sao longos. Os fusos em

sono NREM sao mais numerosos que no sono REM. Os surtos

sincronicos sao mais facilmente identificaveis.
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Figura 5: Tragado descontinuo predominante em sono NREM
Intervalos intersurtos longos, neste tragado de 12 segundos
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e 31-32 semanas: Em sono REM, a atividade de base é mais continua
quando comparada com o sono NREM que apresenta uma
descontinuidade. Os intervalos intersurtos sao longos, de até 33

segundos. Os fusos em sono NREM sao mais numerosos do que em

sono REM e a sincronia, mais evidente.
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e 33-34 semanas: Os periodos de descontinuidade diminuem, sendo
mais curtos em sono REM do que em NREM. As caracteristicas
comportamentais auxiliam na diferenciacdo dos estagios. Os fusos
delta em sono NREM e REM sao facilmente identificados. Ha

presenca de reatividade.
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Idade Gestacional: 32 semanas
Idade Corrigida: 33 semanas e 5 dias

e 35-36 semanas: O tragado se torna continuo em sono REM e
alternante em NREM. Observam-se intervalos intersurtos menores. A
sincronia observada na amostra varia de 75 a 85%. Os fusos delta
em NREM/REM sao facilmente identificaAveis com numero reduzido

em sono REM.
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5.5 COMPARACOES ENTRE O PRIMEIRO E SEGUNDO EEG DOS
PREMATUROS.

Na tabela 9, pode ser observada a evolugdo da bioeletrogénese
comparando-se o primeiro EEG dos prematuros com o segundo, realizado com
idade corrigida entre 38-42 semanas. O numero de recém-nascidos que

realizaram o primeiro e o segundo EEG foram 22 prematuros.

Foi observada diferenca estatisticamente significativa entre as variaveis:
namero de trocas de fases, numero de fusos delfa em sono NREM e sono
REM, maior e menor intervalo intersurto e o percentual de sincronia

interhemisférica

Foi observada uma reducao na freqiiéncia de ondas agudas positivas,
agora identificadas somente em 4 exames (18,2%), todas em regido temporal ,
50% a esquerda e 50% a direita. Em relacdo a presenca de atividade ritmica
pseudofisiolégica, houve também redugdo de registro, sendo observada

somente em um exame.

Quanto as alteracbes do ritmo de base foi identificada descontinuidade
excessiva em 7 exames (100%). Os demais dados e diferencas entre o

primeiro e segundo EEG dos prematuros podem ser observados na tabela 9.
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Tabela 9. Evolucao dos dados do EEG dos 22 RNs prematuros que
realizaram 2° exame com 38-42 semanas.

VARIAVEL 10. EEG 20. EEG
N M £ DP*** M + DP*** o
|
Idade corrigida(em semanas) 22 32,2 +2,1 39,4+1,2 <0,001
Tempo total do exame (min) 22 109,5 £ 24,4 51,8 £ 19 <0,001
Tempo total do sono (min) 22 104,6 £ 24,7 472+21,2 <0,001
Densidade de vigilia (%) 21 6,1+12,4 12,0+ 215 0,230
Percentual de sono REM 17 67,4 £12,3 74,1 £ 20,5 0,568
Percentual de sono NREM 17 32,3+12,2 29+17,9 0,250
Percentual de sono transicional 17 0,2+0,9 3,1+43 0,005
Numero de trocas de fase 22 8,6 +4,8 3,8+1,5 <0,001
Labilidade 22 50+£2,5 5,2+2,2 0,812
Numero de fusos delta no sono NREM (5min) 17 33,3+ 10,3 17,4 £9,2 <0,001
Numero de fusos delta no sono REM (5min) 22 26,3+ 84 59144 <0,001
Maior intervalo intersurto (em 5min) 17 23,3+6,6 10,9 £ 3,2 <0,001
Menor intervalo intersurto (em 5min) 17 11,225 6,925 <0,001
Percentual de sincronia interhemisférica 17 64,8 +12,0 81,1 £10,5 <0,001
n n (%) n (%) p*

Presenca de ondas agudas positivas 22 8 (36,4) 4 (18,2) 0,375
Presenca de ativ. ritmica pseudofisiologica 22 4 (18,2) 1 (4,5) 0,250
Alteragao do ritmo de base 22 11 (55,0) 7 (35,0) 0,219
Dismaturidade do EEG 22 13 (59,1) 14 (63,6) 1,000

* Teste t para amostras pareadas.
** Teste de McNemar
*** M = DP = Média + desvio padrao
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56 COMPARACAO DO SEGUNDO EEG DOS RECEM—NASCID,OS
PREMATUROS COM 38-42 SEMANAS COM O EEG DOS RECEM-
NASCIDOS A TERMO COM 38-42 SEMANAS

A avaliagdo dos achados eletroencefalograficos do segundo EEG dos
prematuros realizado entre a idade corrigida de 38-42 semanas comparada aos
achados dos EEGs dos neonatos a termo evidenciou diferencas
estatisticamente significativas em diversas variaveis evidenciando um menor
percentual de sono REM nos neonatos a termo (p=0,019), menor percentual de
sono transicional nos prematuros (p= 0,005 ), maior labilidade e maior sincronia
interhemisférica nos neonatos a termo (p= 0,028 e p<0,001) e menor numero de
fusos delta em REM e NREM, assim como menor duracdo de intervalo
intersurto nos neonatos a termo (p<0,001, p<0,001, p<0,001). Nao foram
observadas alteragcGes eletroencefalograficas nos registros dos neonatos a
termo em relagdo ao ritmo de base, padrdo de maturidade, atividade ritmica

pseudofisioldgica e ondas agudas positivas. (Tabela 10)
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Tabela 10. Comparacao dos dados do 2° EEG dos RNs prematuros com os
do EEG dos RNs a termo.

DADO DO EEG Prematuro A Termo
N Mt DP** N M £ DP*** p*
|

Idade corrigida (em semanas) 22 39,4+1,2 49 39,9+1,0 0,107
Tempo total do exame (min) 22 51,8+19,0 49 50,3+x12,1 0,755
Tempo total do sono (min) 22 472zx212 49 41,8zx12,1 0,221
Densidade de vigilia (%) 22 12,0+215 47 19,7+173 0,160
Percentual de sono REM 17 7411205 48 61,6+19,8 0,019
Percentual de sono NREM 17 29,0+17,9 43 34,7+204 0,349
Percentual de sono Transicional 17 3,143 49 9,3x£8,3 0,005
Numero de trocas de fase 22 3,8+15 49 4722 0,080
Labilidade 22 52+22 49 7,0+3,3 0,028

Numero de fusos delta no sono NREM (5min) 17 17,4 +9,2 43 6,5+3,8 <0,001
Numero de fusos delta no sono REM (5min) 22 59+44 48 1,8+1,5 <0,001

Maior intervalo intersurto (em 5min) 17 10,9+3,2 43 6,3+2,3 <0,001
Menor intervalo intersurto (em 5min) 17 6,925 43 3,8+1,6 <0,001
Percentual de sincronia interhemisférica 17 81,1 +10,5 43 94,7 £ 6,0 <0,001
n n (%) n n (%) p**
Presenca de Ondas agudas positivas 22 4 (18,2) 49 0 (0,0) 0,007
Presenca de ativ. ritmica pseudofisiolégica 22 1(4,5) 49 0 (0,0) 0,300
Alteracao do ritmo de base 22 7 (35) 49 0 (0,0) <0,001
Dismaturidade do EEG 22 14 (63,6) 49 0 (0,0) <0,001

* Teste t para amostras independentes.
** Teste do qui-quadrado.
***M + DP = Média * desvio padrao

5.7 COMPARAGCAO DAS VARIAVEIS DO EEG DOS NEONATOS A TERMO E
TEMPO DE DE REALIZACAO DO EEG

Na tabela 11, estdo comparados os dados dos EEGs dos neonatos a
termo que realizaram o exame antes e apds 24 h de vida. Nao foi identificada

diferenca estatisticamente significativa nos dados obtidos.
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Tabela11. Comparacao dos dados do EEG com o tempo de realizacao do
EEG dos RNs a termo antes e apés 24h de vida.

DADOS DO EEG EEG 18-24H EEG apés as 24h
n M £ DP** n M £ DP** p*
|

Idade corrigida (em semanas) 38 39,9+1,0 11 40,1 +0,9 0,611
Tempo total do exame (min) 38 516x11,1 11 46,1 £14.8 0,190
Tempo total do sono (min) 38 432zx122 11 36,7110 0,113
Densidade de vigilia (%) 36 29,2+59,1 11 25,9+ 14,5 0,860
Percentual de sono REM 37 605x21,1 11 59,6 £23,8 0,901
Percentual de sono NREM 34 30,2225 09 31,1x225 0,913
Percentual de sono transicional 38 9,2+8,6 11 9,3+7,6 0,973
NuUmero de trocas de fase 38 4,7+2,0 11 4,7 £3,0 0,983
Labilidade 38 6,7 £ 3,0 11 8,0+44 0,268

Numero de fusos delta no sono NREM (5min) 34 7,040 09 47+1,8 0,083
Numero de fusos delta no sono REM (5min) 37 1,8+1,3 11 1,8+21 0,070

Maior intervalo intersurto (em 5min) 34 6,4 +25 09 56+1,2 0,340
Menor intervalo intersurto (em 5min) 34 3,9+1,6 09 3,3£1,6 0,375
Percentual de sincronia interhemisférica 34 942 +6,2 09 96,1 +5,5 0,401

|
* Teste t para amostras independentes.
** M £ DP = Média * desvio padréao

5.8 SEGUIMENTO CLINICO E PROGNOSTICO NEUROLOGICO

O seguimento clinico realizado até a idade de 12 meses em 42 neonatos
prematuros e 45 a termo evidenciou Obitos, paralisia cerebral e epilepsia
somente ocorreram nos prematuros. As alteracbes no desenvolvimento
neuropsicomotor e paralisia cerebral foram significativamente mais elevadas
nos neonatos prematuros (p=0,001 e p =0,010, respectivamente), conforme

descrito na Tabela 12.
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Tabela 12. Seguimento neuroldgico e progndstico

Variavel % RR IC 95% p+
Obito

Termo (n=45) 0,0 1

Prematuro (n=46) 8,7 (n=4) 0,117
Atraso no DNPM**

Termo (n=45) 4,4 (n=2) 1

Prematuro (n=42) 64,3(n=27) 10,8 27-41,3 0,001
Paralisia cerebral**

Termo (n=45) 0,0 1

Prematuro (n=42) 14,3(n=6) 0,010
Epilepsia**

Termo (n=45) 0,0 1

Prematuro (n=42) 4,3 (n=2) 0,495

|
RR=risco relativo, IC= intervalo de confianga
**Foram excluidos da analise 4 RN prematuros que foram a ébito
DNPM=desenvolvimento neuropsicomotor
+Teste exato de Fisher

5.9 COMPARAQAO DAS CARACTERISTICAS CLINICAS DOS PREMATUROS
COM OBITO

Ao comparar as caracteristicas clinicas dos neonatos prematuros com a

ocorréncia 6ébito ndo se observou associacao significativa (Tabela 13).
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Tabela 13. Frequéncia de ébito, de acordo com as caracteristicas clinicas,
em 46 prematuros acompanhados por 12 meses, com respectivo risco
relativo (RR) e intervalo de confianca 95% (IC 95%).
I ——

, Obito

VARIAVEL "o, RR  IC95% p*
Tabagismo

Nao 35 8,6 1

Sim 11 9,1 1,06 0,12-9,19 1,000
Gemelaridade

Nao 36 8,6 1

Sim 10 9,1 1,00 0,82-1,22 1,000
Tipo de parto

Vaginal 15 13,3 1

Cesarea 31 6,5 0,48 0,08-3,11 0,587
Sexo*

Masc 24 8,3 1

Fem 22 9,1 1,09 0,17-7,1 1,000
Exame neuroldgico neonatal

Normal 39 7,7 1

Alterado 7 14,3 1,86 0,22-15,4 0,496
HIV

Nao 39 7,7 1

Sim 7 14,3 1,86 0,22 -15,4 0,496
OtoemissoOes acusticas

Normal 24 4,2 1

Alterado 6 0,0 1,000

|
* Teste qui-quadrado RR=risco relativo IC=intervalo de confianga
** Teste exato de Fisher

IC=intracraniana

Masc=masculino

Fem=feminino

HIV= hemorragia intraventricular

Foi observada relacado entre gemelaridade e maior risco para atraso no
DNPM (p= 0,036). A associacao entre as caracteristicas clinicas e os desfechos
neurolégicos (epilepsia, atraso no DNPM e paralisia cerebral) nos neonatos a

termo e nos prematuros que nao foram a 6bito estdo descritos na tabela 14.
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Tabela 14. Frequéncia com que ocorreram os principais desfechos de
acordo com as caracteristicas clinicas, nos 42 prematuros acompanhados
por 12 meses e que nao foram a ébito, com respectivo risco relativo (RR) e

intervalo de confianca 95% (IC 95%).

) Epilepsia Atraso no DNPM Paralisia cerebral
VARIAVEL n % RR 1C95% p* % RR IC9% pP* % RR IC95% p**
|
Tabagismo

N&o 32 50,0 1 59,4 A 63 1
Sim 10 50,0 340 023-49,6 0407 80,0 135 0,88-2,06 0,286 40,0 064 038-1,07 0,414

Gemelaridade

Nao 32 50,0 1 56,3* 1 15,6 1

Sim 10 50,0 3,00 0,20-44,0 0,442 90,0© 1,60 1,11-2,31 0,036 10,0 0,64 0,08-4,86 0,102
Tipo de parto

Vaginal 13 0,00 1 84,6 1 30,8 1

Cesérea 29 100,0 093 0,85-1,08 1,000 552 0,65 0,44 - 0,98 0,089 69 022 0,04-1,07 0414

Intercorréncia
clinica da mae

Nao 13 0,00 1 69,2 1 15,4 1

Sim 29 100,0 093 085-1,03 1,000 62,1 0,90 0,57-1,42 0,739 13,8 090 0,19-4,29 0414
Sexo

Masc 22 50,0 1 72,7 1 13,6 1

Fem 20 50,0 1,09 0,73-16,43 1,000 555 0,76 0,5-1,21 0,336 150 1,10 0,25-4,84 1,000
Exame neuroloégico
neonatal

Normal 36 50,0 1 69,4 1 13,9 1

Alterado 6 50,0 523 037-749 0296 333 048 0,15-1,52 0,164 16,7 120 0,17-1,42 0,102
Hemorragia IV no

ECO

Né&o 36 100,0 1 66,7 1 13,9 1

Sim 6 0,00 1,06 098-1,14 1,000 50,0 0,75 0,33-1,72 0,649 16,7 120 0,19-8,556 0,102
OEA

Normal 24 0,00 65,2 1 17,4 1

Alterado 6 0,00 - 66,7 1,02 0,54 - 1,94 1,000 16,7 0,96 0,13-7,07 0,180

|
** Teste de Fischer; IV=intraventricular; OEA=otoemissoes acusticas

DNPM=desenvolvimento neuropsicomotor; IC=intracraniana
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5.10 COMPARACAO DAS INTERQORRENCIAS CLINICAS MATERNAS E
DOS PREMATUROS COM OBITO

Nao foi encontrada diferenca estatisticamente significativa quando
associadas as principais intercorréncias clinicas maternas e do recém-nascido

prematuro com oObito (Tabela.15).
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Tabela 15. Intercorréncia maternas e dos RNs prematuros associados com

algum desfecho e frequéncia de obito.

" Obito

VARIAVEL n % RR IC 95%
INTERCORRENCIAS CLINICAS DA MAE
Bolsa rota

Nao 38 10,5 1

Sim 8 0,0
TPP

Nao 39 7,7 1

Sim 7 14,3 1,86 0,22-15,4
HAS

Nao 40 10,0 1

Sim 6 0,0
Pré-eclampsia

Nao 41 9,8 1

Sim 5 0,0
Apresentacao
pélvica

Nao 42 71 1

Sim 4 25,0 3,50 0,49 - 26,32
Sofrimento fetal agudo

Nao 42 9,5 1

Sim 4 0,0
INTERCORRENCIAS CLINICAS DO BEBE
Ictericia

Nao 15 6,7 1

Sim 31 9,7 1,45 0,17 - 12,81
SEPSIS

N&o 18 11,1 1

Sim 28 7.1 0,64 0,1-4,16
CPAP

Nao 24 12,5 1

Sim 22 4.5 0,36 0,04 - 3,24
DMH

Nao 28 10,7 1

Sim 18 5,6 0,52 0,06 - 4,61
Apnéia

Nao 37 10,8 1

Sim 9 0,0
Retinopatia

Nao 36 11,1 1

Sim 10 0,0
VM

Nao 39 7,7 1

Sim 7 14,3 1,86 0,22 -15,4

RR=risco relativo; IC=intervalo de confianga, ** Teste Exato de Fisher
TPP=trabalho de parto prematuro

HAS=hipertenséo arterial sistémica

DMH=doenca da membrana hialina

VM=ventilagdo mecanica

CPAP=continuous positive airway pressure

*k

1,000

0,496

1,000

1,000

0,314

1,000

1,000

0,639

0,609

1,000

0,571

0,562

0,496
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5.11 COMPARAGCAO DOS ACHADOS ANORMAIS DOS EEGS DOS RNS
PREMATUROS E SUA RELACAO COM O PROGNOSTICO
NEUROLOGICO

Nao foi encontrado associagdo significativa quando comparado as

anormalidades eletroencefalogréaficas com ébito (Tabela 16).
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Tabela 16. Frequéncia de 6ébito, de acordo com os dados categéricos do
EEG, em 46 RNs prematuros acompanhados por 12 meses, com
respectivo risco relativo (RR) e intervalo de confianca 95% (IC 95%).

) Obito

VARIAVEL n % RR IC 95% o
DADOS DO 1°. EEG
Ondas agudas positivas

Nao 31 9,7 1

Sim 15 6,7 0,69 0,08 -6,08 1,000
Ativ. ritmica pseudofisiologica

Nao 36 11,1 1

Sim 10 0,0 0,562
Alteracao do ritmo de base

Nao 26 3,8 1

Sim 20 15,0 3,90 0,44-34,74 0,303
Dismaturidade

Nao 19 10,5 1

Sim 27 7,4 0,74 0,11-4,57 1,000
OCORRENCIA EM 1 DOS EEG
Ondas agudas positivas

Nao 29 10,3 1

Sim 17 5,9 0,57 0,06-5,04 1,000
Ativ. ritmica pseudofisiologica

Nao 35 11,4 1

Sim 11 0,0 0,559
Alteracao do ritmo de base

Nao 25 4,0 1

Sim 21 14,3 3,57 0,40-31,83 0,318
Dismaturidade

Nao 15 13,3 1

Sim 31 6,5 0,48 0,07-3,11 0,517
DADOS DA EVOLUCAO DO EEG
Ondas agudas positivas

Nunca apresentou 13 7,7

Desapareceu 5 20,0 2,60 0,20-34,07 0,729

Se manteve ou surgiu 4 0,0 0,710
Ativ. ritmica pseudofisioldgica

Nunca apresentou 18 11,1 1

Desapareceu 3 0,0 0,905

Surgiu 1 0,0 0,810
Alteracao do ritmo de base

Nunca apresentou 10 0,0 1

Desapareceu 5 40,0 0,080

Se manteve ou surgiu 7 0,0 0,103

*Teste exato de Fisher
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A comparagao entre os achados anormais dos EEG dos prematuros que
nao evoluiram para Obito e sua relagdo com o progndstico neuroldgico
evidenciou que as ondas agudas positivas (p=0,032), atividade ritmica
pseudofisiolégica (p=0,036), alteracdo do ritmo de base (p=0,010) e
dismaturidade (p=0,001) quando aparecem no primeiro EEG apresentam maior
risco para atraso de DNPM. A alteracdo do ritmo de base (p=0,002) e
dismaturidade (0,029) no primeiro EEG apresentou maior risco para paralisia
cerebral. Os outros dados de desfechos anormais em um dos EEG e ocorréncia

em um dos EEG podem ser visualizados na tabela 17.
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Tabela 17. Frequéncia de ocorréncia dos principais desfechos (epilepsia, atraso no desenvolvimento neuropsicomotor e paralisia
cerebral), de acordo com os dados categéricos do EEG, em 42 prematuros acompanhados por 12 meses e que nao foram a obito,
com respectivo risco relativo (RR) e intervalo de confian¢a 95% (IC 95%).

VARIAVEL N Epilsepsia Atraso no DNPM Paralisia cerebral i
% RR IC 95% P % RR IC 95% p* % RR IC 95% P

DADOS DO 1o. EEG
Ondas agudas positivas

Nao 28 0,00 1 53,6 1 10,7 1

Sim 14 71 092 080-1,07 0333 857 1,60 1,06-2,40 0,032 214 2,00 0,46 — 8,66 0,383
Ativ. ritmica pseudofisiolégica

Nao 32 3,1 1 56,3 1 15,6 1

Sim 10 0,00 1,03 097-1,09 1,000 90,0 1,60 1,10-2,31 0,036 10,0 0,64 0,08 - 4,86 1,000
Alteracao do ritmo de base

Nao 25 4,0 1 48,0 1 0,0 1

Sim 17 0,00 1,04 09-1,12 1,000 882 1,84 1,18-2,86 0,010 35,3 0,002
Dismaturidade

Nao 17 5,9 1 23,5 1 0,0 1

Sim 25 0,00 1,63 094-1,19 0,405 920 391 1,65-9,28 0,001 24,0 0,029
OCORRENCIA EM 1 DOS EEG
Ondas agudas positivas

Nao 26 0,00 1 50,0 1 7,7 1

Sim 16 63 093 082-1,06 0,381 875 1,75 1,14-2,69 0,020 25,0 3,25 0,67-15,76 0,180
Ativi. Ritmica pseudofisiolégica

Nao 31 3,2 1 54,9 1 16,1 1

Sim 11 0,00 1,03 096-1,10 1,000 90,9 1,66 1,14-2,40 0,021 9,1 0,56 0,07 — 4,31 1,000
Alteracao do ritmo de base

Nao 24 4,2 1 45,8 1 0,0 1

Sim 18 0,00 1,04 096-1,13 1,000 889 1,93 1,22-3,08 0,008 33,3 0,004
Dismaturidade

Nao 13 0,00 1 7,7 1 0,0 1

Sim 29 34 09 090-1,03 1,000 89,7 11,65 1,77-76,93 0,001 20,7 0,153
DADOS DA EVOLUGAO DO EEG
Ondas agudas positivas

Nunca apresentou 12 0,00 50,0 0,0 1

Desapareceu 4 000 - = - 750 1,50 0,67-3,34 0,137 25,0 0,116

Se manteve ou surgiu 4 16,7 - - 0,444 100,0 2,00 1,14-3,52 0,032 25,0 0,104
Ativ. ritmica pseudofisiolégica

Nunca apresentou 16 4.8 1,000 1,00 12,5 1

Desapareceu 3 0,00 - - 100 1,78 1,15-2,74 0,045 0,0 0,810

Surgiu 1 0,00 - - 100 1,78 1,15-2,74 0,045 0,0 0,657
Alteracao do ritmo de base

Nunca apresentou 10 7,10 1,00 50,0 0,0 1

Desapareceu 3 0,00 - = - -- 1,33 0,46-3,84 0,078 0,0 0,218

Se manteve ou surgiu 7 0,00 - = - -- 1,71 080-365 0,057 286 - - 0,141

- |
*Teste exato de Fisher
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5.12 COJ\/IPARA(;AO DOS VALORES MEDIOS DE ALGUMAS VARIAVEIS
CLINICAS COM OBITO

Na tabela 18 realizamos uma comparagao entre os valores médios de
algumas variaveis clinicas e relacionamos com Obito. Nao houve valores
estatisticamente significativo nas variaveis estudados quando comparado com
obito.

Tabela 18. Comparacao das médias das variaveis clinicas entre os RNs
prematuros que foram e os que nao foram a ébito.

Obito
VARIAVEL NAO (42) SIM (4) .
m + dp m + dp
Idade materna 24,33 £ 6,49 2425427 0,980

Idade gestacional 30,08 +2,17 30,72+1,89 0,582
Peso ao nascer 1211,24 + 231,50 1196,25 + 297,02 0,904
Apgar 10 min 6,88 +1,72 7,50+0,58 0,480
Apgar 50 min 8,50 £ 0,97 8,50 £0,58 1,000

*Teste t de student
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5.13 COMPARAQAO DAS VARIAVEIS CLINICAS COM DESFECHOS
NEUROLOGICOS

A tabela 19 avalia a relacado entre as variaveis clinicas e os desfechos
neuroldgicos desfavoraveis (epilepsia, atraso de DNPM e paralisia cerebral. A
média de idade materna correlaciona-se de forma estatisticamente significativa
com atraso de DNPM e paralisia cerebral (p=0,010 e p= 0,033). O peso ao
nascimento estd associado significativamente com atraso de DNPM (p=0,044).

(Tabela 19)

Dos 27 neonatos prematuros que evoluiram com atraso de DNPM
observa-se que este grupo apresentou uma significancia maior de
anormalidades epileptogénicas no primeiro e no segundo EEG. No primeiro
EEG: OAP n=12 (44,4%), atividade ritmica pseudofisiolégica n=7 (25,9%),
alteracao do ritmo de base n=14 (51,9%) e “dismaturidade” n=20 (74,1%). No
segundo EEG: OAP n=4 (28,6), atividade ritmica pseudofisiolégica n=1 (7,1%),
alteracédo do ritmo de base n=6 (42,9) e “dismaturidade” n=10 (71,4). Das 15
criangas que nao evoluiram com atraso de DNPM observa-se no primeiro EEG :
OAP n=03 (20%), atividade ritmica pseudofisiolégica n=4 (23,7%), alteracdo do
ritmo de base n=5 (33,3%) e “dismaturidade” n=5 (33,3%). No segundo EEG:

alteracao do ritmo de base n=1 (12,5) e “dismaturidade” n=4 (50,0%).
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Tabela 19. Médias das variaveis clinicas entre os RNs prematuros que
apresentaram e os que nao apresentaram os principais desfechos

estudados.
Epilsepsia Atraso no DNPM Paralisia cerebral
VARIAVEL NAO (40) SIM (02) . NAO (15) SIM (27) . NAO (36) SIM (6) .

m +dp m +dp P m +dp m +dp P m +dp m +dp P
|
IM 24,52 + 6,51 23,50 +3,54 0,828 27,73 £ 5,96 22,44+6,08 0,010 2519+6,60 19,17 £1,72 0,033
IG 30,11 £2,15 29,50 +3,54 0,702 29,86 + 2,71 30,22+1,87 0,614 30,15+ 2,31 29,74 +1,23 0,675
PN 1211,00 +231,95 1115,00 +459,62 0,583 1115,47 +245,46 1264,44 +209,37 0,044 1206,72 + 238,14 1238,33 + 203,63 0,761
Apgar 1 min 6,88 + 1,71 7,50 £ 0,71 0,617 7,00 + 1,51 6,81 +1,84 0,742 7,14 £1,50 5,33+2,25 0,215
Apgar 5 min 8,50 +0,97 8,50 £ 0,71 1,000 8,47 £1,13 8,52 £ 0,89 0,870 8,56 = 1,00 8,17 £0,75 0,369

*Teste t de student , onde IM = idade materna, IG = idade gestacional e PN = peso de
nascimento

5.14 COMPARACAO DOS DADOS QUANTITATIVOS DO PRIMEIRO EEG
DOS PREMATUROS E OBITO

A tabela 20 mostra a comparacao entre dados quantitativos do primeiro
EEG dos prematuros e 6bito. Nao houve diferenca significativa entre as médias

estudadas do primeiro EEG dos prematuros em relagao a o6bito.
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Tabela 20. Comparacao das médias das variaveis quantitativas do
primeiro EEG entre os RNs prematuros que evoluiram e que nao evoluiram

para obito.
Obito
VARIAVEL NAO (42) SIM (4) .
m + dp m + dp

Densidade de vigilia (%) 7,52 +12,68 0,90 +1,23 0,308
Percentual de sono REM 67,65 + 15,79 74,70 £17,02 0,401
Percentual de sono NREM 30,70 + 14,62 25,30 +17,02 0,489
Percentual de sono transicional 1,65+ 10,11 0,00 £ 0,00 0,748
Numero de fases 8,81 £5,62 7,50 +2,65 0,650
Labilidade do sono 5,09 £2,92 4,88+1,06 0,882
Fusos em sono NREM 34,40 +£8,39 24,25+3,77 0,220
Fusos em sono REM 27,00+7,98 22,00+5,89 0,230
Maior intervalo intersurto 25,40 £ 7,71 25,00 £ 7,07 0,920
Menor intervalo intersurto 11,36 + 3,98 9,75+1,71 0,431
Sincronia inter-hemisférica 66,64 +11,64 61,25+8,54 0,307

|
*Teste t de student

5.15 COMPARAGCAO DAS MEDIAS DAS VARJAVEIS QUANTITATIVAS DO
PRIMEIRO EEG E A EVOLUGAO OU NAO COM DESFECHO
DESFAVORAVEL (EPILEPSIA, ATRASO DNPM E PARALISIA
CEREBRAL).

A tabela 21 relaciona as médias das variaveis quantitativas do primeiro
EEG e a presenca /auséncia de desfecho neuroldgico desfavoravel. Nao houve

diferenca estatistica nas médias estudadas.
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Tabela 21. Comparacao das médias das variaveis quantitativas do
primeiro EEG entre os RNs prematuros que apresentaram e os que nao
apresentaram os principais desfechos estudados.

Epilsepsia Atraso no DNPM Paralisia cerebral
VARIAVEL NAO (40) SIM (2) NAO (15) SIM (27) NAO (36) SIM (6)
" p* p*
m +dp m +dp P m £ dp m+dp m +dp m +dp

-__________________________________________________________________________________________________________|
Dens. vigilia (%) 6,48 +11,13 23,10+32,67 0,065 716+£1247 7,71+13,03 0894 6,53+1234 13,47+14,26 0,219

PS REM 67,75+1565 62,40+2432 0,645 6982+1286 6644+1732 0,513 68,7+1499 61,32+20,38 0,295
PS NREM 30,60+ 14,46 3760+2432 0516 30,18+1286 30,99+ 1574 0,866 29,37 +13,35 38,11 +20,38 0,151
PS transicional 1,65+10,11 0,00 + 0,00 0,296 0,00+0,00 257+1260 0437 1,93+10,92 00 0,671
No. de fases 8,93 +5,57 4,00 £ 0,00 0,223 7,4716,12 956 +530 0,254 8,72+6 9,33 £ 2,58 0,809
Lab. do sono 5,15+ 2,89 3,79+1,71 0,517 4,96 +3,46 517+264 0827 51+313 510+ 1,25 0,998
Fusos NREM 26,95 + 7,96 26,00+8,49 0870 31,67+845 3593+8,10 0,116 33,92+825 37,33+9,33 0,361
Fusos REM 34,14 + 8,40 32,00+9,90 0811 2480+930 2822+7,04 0,186 26,69+832 28,83+5,71 0,550
Maior lIS 25,40 £ 7,72 27,50 +10,61 0,827 24,33+688 26,00+820 0,509 24,53+6,76 30,67+11,38 0,071
Menor IS 11,14 £ 3,85 13,00+7,07 0,774 11,67+£3,15 11,19+4,42 0,712 10,89%3,71 14,17 +4,75 0,061
SIH 56,31 + 8,84 47,50+354 0,112 71,20+10,15 64,11+11,81 0,57 66,39+12,09 68,17+920 0,734

-]
*Teste t de student
PS — Percentual do sono
Lab — Labilidade
IIS — Intervalo intersurto
SIH - Sincronia inter-hemisférica

5.16 COMPARACAO ENTRE VARIAVEIS QUANTITATIVAS DO SEGUNDO E
DO PRIMEIRO EEG DOS PREMATUROS COM SEGUIMENTO
NEUROLOGICO

A tabela 22 mostra a comparacao entre variaveis quantitativas de ambos
EEGs dos prematuros e sua relagcdo com a presencga/auséncia dos principais
desfechos neuroldgicos estudados. Das 22 criangas que realizaram o primeiro e
segundo EEG nenhum evoluiu com o desfecho epilepsia. Os resultados

negativos obtidos na analise sdo oriundos da diferenga entre o segundo EEG e
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o primeiro EEG. Nao houve diferencas significativas nos resultados

apresentados.

Tabela 22. Comparacao das médias das diferencas das variaveis
quantitativas do EEG (segundo-primeiro) entre os RNs prematuros que
apresentaram e os que hao apresentaram os principais desfechos

estudados.
|
Atraso no DNPM Paralisia cerebral
VARIAVEL NAO (7) SIM (13) NAO (18) SIM (2)
p* p*
m = dp m = dp m = dp m =dp
|
Dif. no N° de fases -3,00 £ 7,87 -569+3,90 0,315 -472+588 -5,00 £ 0,00 0,949

Dif. na Lab. do sono -0,05 £ 5,65 0,06 £+2,38 0,995 0,06 + 3,91 0,04 £0,17 0,995
Dif. no Fusos NREM  -19,14+1359 -2154+7,74 0618 -21,28+10,10 -1550+7,78 0,448
Dif. no n Fusos REM  -12,14+ 15,70 -18,44 +13,12 0,396 -1543+14,10 -17,50+20,51 0,854

Dif. no Maior lIS -11,86+7,43 -11,78+6,16 0982 -11,29+6,14 -1550+10,61 0,510
Dif. no Menor lIS -5,71 £3,40 -2,67+3,32 0,093 -471+3,22 1,00 + 1,41 0,330
Dif. na SIH 14,43+1531 16,11 +18,33 0,848 1443+1530 16,11+18,33 0,291

]
*Teste t de student m + dp=médiatdevio padrao
Dif - Diferenca
Lab - Labilidade
1IS — Intervalo intersurto
SIH - Sincronia inter-hemisférica

5.17 COMPARAGCAO ENTRE AS VARIAVEIS QUANTITATIVAS DO SEGUNDO
DO PRIMEIRO EEG DOS PREMATUROS E EVOLUGAO OU NAO PARA
OBITO

A tabela 23 mostra a comparagao entre variaveis quantitativas de ambos
EEGs dos prematuros e sua relagdo com a evolugdo ou ndo para ébito. Os

resultados negativos obtidos na analise sdo oriundos da diferenca entre o
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segundo EEG e o primeiro EEG. Nao houve diferencas significativas nos

resultados apresentados.

Tabela 23. Comparacao das médias das diferencas das variaveis
quantitativas do EEG (segundo — primeiro) entre os RNs prematuros entre
os que foram e os que nao foram a obito.

Obito
VARIAVEL NAO (20) SIM (2) .

m = dp m = dp P
]
Diferenca no Numero de fases -4,75 + 5,56 -6,00 + 1,41 0,759
Diferenca na Labilidade do sono 0,06 + 3,70 1,43 + 3,36 0,620
Diferenca no n Fusos em sono NREM -20,70+9,88 -21,00+0,00 0,660
Diferenca no n Fusos em sono REM -15,69 £+ 14,17 -20,50 £4,95 0,824
Diferenca no Maior intervalo intersurto -11,81+6,50 -21,00+0,00 0,191
Diferenca no Menor intervalo intersurto -4,00 + 3,60 -8,00 £ 0,00 0,298

Diferenca na Sincronia inter-hemisférica 15,38 £16,54 31,00 £ 0,00 0,374
]
Teste t de student
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6 DISCUSSAO

O presente estudo apresenta contribuicoes para favorecer o manejo da
populacdo de RNs de muito baixo peso e com SNC vulneravel por apresentar
uma populacao de 47 prematuros, com seguimento ambulatorial no 6° e 12°
més de vida e também por correlacionar os achados anormais com o

progndstico neuroldgico.

O padrao bioelétrico de neonatos prematuros com peso ao nascimento
inferior a 1500g com idade entre 26-28 semanas é caracterizado por um padrao
descontinuo, tanto quando o comportamento € compativel com a fase de sono
REM como em sono NREM. Com o aumento da idade concepcional (idade
corrigida), observa-se a diminuicao da duragao dos intervalos intersurtos, sendo
estes sempre menores quando o comportamento é sugestivo de sono REM. Em
torno de 34 semanas observa-se em sono NREM, a transicdo de padrdo
descontinuo para alternante e, em sono REM, transicdo para atividade de
frequéncias mistas para continuas. Estes achados sdo compativeis com
descrigdes prévias de outros autores.>***""8# Em relacdo a organizacdo do
sono, foi observado maior percentual de sono REM, como ja citado por outros

autores. > 707187
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A andlise eletroencefalografica foi realizada por faixas de idades dos
neonatos e sendo realizado sua classificagdo.. A HIV grau |l ndo foi excluida da
analise eletroencefalografica, pois quando analisado isoladamente nao alterou

as variaveis em estudo como aconteceu com a HIV V.

A limitacdo do estudo referiu-se a dificuldade de realizacdo do segundo
EEG de todos os recém-nascidos prematuros. Muitos RNs prematuros tiveram
alta antes da realizagdo do segundo EEG e apesar de serem orientados a
retornarem ao servico de neurofisiologia da PUCRS para a realizacao do exame
nao retornaram. Os prematuros que realizaram o segundo EEG dentro do
periodo da internagdo observou-se que a metade deste grupo apresentou
intercorréncias clinicas (alguns com problemas clinicos graves) no periodo da
realizacao do segundo exame, enquanto a outra metade (50%) realizaram o
segundo exame apds a alta hospitalar. Quando comparado o EEG dos
prematuros na idade de 38-42 semanas com os de RNs a termo, observa-se
que 0s neonatos a termo apresentaram maior percentual de sono transicional,
maior labilidade, menor intervalo intersurto e maior sincronia interhemisférica.
Em relacdo as variaveis bioelétricas, fusos delta em sono NREM, fusos delta
em sono REM, duragcdo do maior intervalo intersurto, observamos diferencas
significativas. Em relacdo a organizacdo do sono, os prematuros apresentam

um percentual de sono REM maior.

Na analise dos grafoelementos do sono, observa-se que quando o0s
recém-nascidos prematuros atingem a idade de 38-42 semanas ainda nao

apresentam a maturidade bioelétrica adequada para termo.
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A relacao entre a maturagdo do EEG neonatal, idade concepcional (idade
corrigida) e a influéncia da vida extrauterina no desenvolvimento do sistema
nervoso central ainda sdo motivos de inimeras pesquisas. Um primeiro grupo
de pesquisadores relatou que a maturacdo do EEG neonatal esta relacionada
diretamente com idade concepcional e nao se influencia pela vida extra-
uterina.”?%8% Para estes, as diferencas encontradas entre neonatos pré-termos
e a termo esta relacionada com a idade concepcional € ndo com a vida
extrautrina. Este estudo sugere que o desenvolvimento extrauterino de
prematuros com muito baixo peso de nascimento afeta a maturacédo do padréao
bioelétrico no que se refere aos parametros de fusos delta em NREM, fusos
delta em REM, maior e menor intervalo intersurto, percentual de sincronia

interhemisférica.

Um segundo grupo de autores constatou que a vida extra-uterina acelera
o desenvolvimento de padrées do EEG neonatal.’¥ Estes pesquisadores
identificaram que a maturagcao eletroencefalogréafica sofria uma influéncia um
pouco mais acelerada apés o parto no EEG de neonatos prematuros no periodo
pbs-termo. Um terceiro grupo de autores sustenta que quando recém-nascidos
prematuros atingem a data prevista para o nascimento, estes apresentam
caracteristicas eletroencefalograficas e comportamentais mais imaturas que os
recém-nascidos a termo. %% Quando os recém-nascidos prematuros atingem a
idade de termo, apresentam uma arquitetura do sono imaturo e padrdes de
continuidade que sugerem um atraso na maturacéo cerebral. ® Ja Nunes et al.

concluiram que os padrdes eletroencefalograficas analisados n&do mostraram




Discussdo 110

diferencas entre neonatos a termo e neonatos pré-termos, quando pareados na
mesma idade corrigida e que a vida extra-uterina de recém-nascidos pré-termos

influenciava na aquisi¢do de padrdes comportamentais durante o sono NREM. '

Ha também estudos que sinalizam que ha relacdo entre desnutricdo
intrauterina e baixo peso ao nascimento.'>% A incidéncia de baixo peso ao
nascimento de filhos de maes desnutridas foi significativamente maior quando
comparado com gestantes sem desnutricdo.®” A desnutrigdo diminui a
plasticidade neurofisiolégica, o que pode ser um mecanismo critico na
maturagdo cerebral levando a futuros problemas neuroldgicos. *° A restricdo
nutricional durante a gestacao afeta o crescimento de varias areas do cérebro
levando a respostas corticais alteradas e baixo peso cerebral. *° Evidéncias
indicam que as sinapses nos cérebros desnutridos sdao menos capazes de
organizar a plasticidade.?® *® O insulto pré-natal causado pela desnutricdo pode
levar a anormalidade de formagéao do hipocampo e processo de memoria, 0 que

foi verificado em estudos de plasticidade sinaptica.'®

No atual estudo observou-se um atraso na maturacdo biolétrica nos
neonatos com peso ao nascimento muito baixo quando comparados com
neonatos a termo na idade de 38-42 semanas. Sugere-se que a atividade
bioelétrica esta relacionada a idade concepcional e também sofre influéncia do

estado nutricional intrauterino.

Quanto aos parametros neurofisioldégicos que estao relacionados com

algum desfecho desfavoravel foram identificados os seguintes padrbes
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anormais: ondas agudas positivas, alteracao do ritimo de base, dismaturidade e
atividade ritmica pseudofisiolégica. As ondas agudas positivas estdo
associadas a prognéstico desfavoravel, principalmente em recém-nascidos com

4250.101.102 o naralisia cerebral;'®

asfixia perinatal e hemorragia intracraniana
sendo fortemente associado a problemas motores.'® Nesse estudo, as ondas
agudas no grupo dos recém-nascidos prematuros estdo de acordo com aquelas

identificadas em estudos prévios.*?>%1°"

As ondas agudas positivas foram
identificadas no primeiro EEG e em um dos EEG. No primeiro EEG, e a sua
ocorréncia em um dos EEGs apresentou maior risco para atraso de DNPM. As

ondas agudas positivas ndo foram fator preditivo associado a paralisia cerebral

na atual pesquisa.

A alteracao do ritmo de base apresentou maior risco para atraso de
DNPM e paralisia cerebral no primeiro EEG ou sua ocorréncia em um dos EEG.
Nossos dados concordam com os dados da literatura publicada, em que a
alteracao do rimo de base no primeiro EEG ou sua ocorréncia em um dos EEG
esta fortemente associada com atraso do DNPM,>'®* mesmo em um Unico

exame correlacionando-se com progndstico reservado.

A dismaturidade foi forte preditor para atraso de DNPM e paralisia
cerebral no primeiro EEG ou a sua ocorréncia em um dos EEGs, concordando
com estudos prévios que demonstraram que a dismaturidade é forte preditor

para desfecho neurolégico desfavoravel.'? 74195
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Atividade ritmica pseudofisiolégica foi identificada no primeiro EEG e sua
ocorréncia em um dos EEG apresentando um maior risco para atraso de
DNPM. Na evolucao do EEG quando esta anormalidade desapareceu ou
surgiu, apresentou-se como forte preditor para atraso do DNPM. Para muitos
autores esta anormalidade é sindnimo de crise epiléptica neonatal.®®'% Nossos
dados concordam com estudos publicados que a atividade ritmica

pseudofisiolégica apresenta risco para atraso de DNPM.'”

As variaveis clinicas que apresentaram associacao com algum desfecho
desfavoravel foram: baixo peso ao nascimento, gemelaridade e idade materna.
O baixo peso ao nascimento foi um forte preditor para atraso de DNPM

: LA : 20,22-26,36 : 4
concordando com diversos estudos ja publicados. A gemelaridade € um
forte preditor para atraso de DNPM. A gestacdo mdltipla aumenta o risco de
prematuridade’? e baixo peso ao nascimento, situacdes estas que apresentam
maiores chances de desenvolvimento de paralisia cerebral.'® No atual estudo

nao encontramos uma forte associacao entre gemelaridade e paralisia cerebral.

Em nosso estudo foi observada correlagao entre idade materna e atraso
no DNPM. Ja estd amplamente discutido na literatura também que a idade

1418 sendo que a populagdo de

materna apresenta risco para o parto pré-termo,
prematuros apresenta um risco maior de atraso de desenvolvimento
neuropsicomotor quando comparados aos nascidos a termo em virtude da
vulnerabilidade do sistema nervoso imaturo.?® Em estudos prévios foi

demonstrada associagcao entre paralisia cerebral e idade materna mais elevada,

ao contrario do nosso.'” Esta diferenca possivelmente deve-se ao fato das
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criancas do presente estudo, que evoluiram para paralisia cerebral, serem
todas prematuras, existindo na literatura uma clara associacdo entre baixa
idade materna e prematuridade.”'®"'"2 Em nosso estudo foi observada maior
mortalidade no primeiro ano de vida em neonatos prematuros, este dado é
concordante com a literatura onde recém-nascidos com baixo peso ao nascer
revelam maior risco de morte no primeiro ano de vida quando comparados com

os bebés a termo.'"®

Quanto a epilepsia, foram acompanhados dois casos de epilepsia entre
0s neonatos prematuros. Em virtude do numero pequeno de criancas que
evoluiram com epilepsia nao foi observado a associacao de epilepsia com baixo

peso ao nascimento e padrdes neurofisiolégicos anormais.
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7 CONCLUSOES

A andlise dos resultados obtidos permite relacionar as seguintes

conclusoes:

1. O padrao bioelétrico dos neonatos com PN< 1500¢g caracteriza-se por
um padréo inicial de descontinuidade em sono REM/NREM e a evolugao
bioelétrica apresenta um padrao continuo em sono REM e alternante em
sono NREM. Identificou-se que a diminuicdo do padrdo de
descontiunuidade e 0 aumento da continuidade estao relacionados com
a maturacao bioelétrica.

2. Nesse estudo, observa-se um atraso na maturacdo bioelétrica de
prematuros de muito baixo peso ao nascimento quando pareados com
neonatos a termo na idade de 38-42 semanas. Este achado indica que a
atividade bioelétrica além de estar relacionada com a idade
concepcional, sofre influéncia do estado nutricional intrauterino.

3. Os parametros neurofisioldgicos relacionados com forte associacao com
algum desfecho desfavoravel se associam com ondas agudas positivas,
dismaturidade, alteracdo do ritmo de base e atividade ritmica

pseudofisioldgica.
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4. Os parametros clinicos relacionados com desfecho foram: muito baixo

peso ao nascimento, gemelaridade e baixa idade materna.
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ANEXO 1 - PROTOCOLO DE APRESENTACAO DO PROJETO DE
PESQUISA A COMISSAO CIENTIFICA E AO COMITE DE ETICA EM
PESQUISA DA PUCRS

Ao
Comité de Pés-graduacao em Medicina e Ciéncia da Saude
Comité de Etica.

Prezados Senhores:

Vimos por meio de esta apresentar para apreciacdo o Projeto de Pesquisa de
mestrado “USO DA ELETROENCEFALOGRAFIA PROLONGADA EM
NEONATOS PREMATUROS E SEU PAPEL COMO PREDITORA DE
ALTERACOES NEUROLOGICAS NO PRIMEIRO ANO DE VIDA”.

Este estudo sera realizado no Servico de Neurologia do Hospital Sdo Lucas da
PUCRS com o conhecimento de sua chefia, Dr. Jaderson Costa da Costa.

No aguardo dos respectivos pareceres, subscrevo-nos.

Atenciosamente,

Dr. Richard Lester Khan Profa. Dra. Magda Lahorgue Nunes
Pesquisador responsavel e Aluno do curso Orientadora
de pos-graduacao em Neurociéncias
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ANEXO 2 - PROTOCOLO DE CONSENTIMENTO DO CHEFE DO SERVICO

Ao
Comité de Etica em Pesquisa — PUCRS
N/Universidade

Eu, Jaderson Costa da Costa, Chefe do Servigo de Neurologia
conheco o Protocolo de Pesquisa intitulado “USO DA
ELETROENCEFALOGRAFIA PROLONGADA EM NEONATOS
PREMATUROS E SEU PAPEL COMO PREDITORA DE ALTERACOES
NEUROLOGICAS NO PRIMEIRO ANO DE VIDA”, Desenvolvido por Richard
Lester Khan.

O inicio desta pesquisa no Servigco de Neurologia da PUCRS podera ocorrer a
partir da apresentacdo da Carta de aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa
da PUCRS.

Atenciosamente,

Dr. Jaderson Costa da Costa
Chefe do Servigo
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ANEXO 3 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (RN
PREMATURO)

Titulo da pesquisa: Uso da eletroencefalografia prolongada em neonatos
prematuros e seu papel como preditora de alteragdes neuroldégicas no primeiro
ano de vida.

Hospital Sdo Lucas da PUC
Servigo de Neurologia
Laboratério de Neurofisiologia Clinico

RN de RG DN Sexo: M()F()
Endereco:
Fones: Data:

As criangas recém-nascidas prematuras sdo aquelas que nascerem antes do tempo previsto,
isto &, antes de 37 semanas de gestacao.

Os prematuros apresentam um maior risco de desenvolverem problema de saiude como
problemas no pulmao, sangramentos no cérebro e convulsdes.

Desta forma, esta pesquisa tem o objetivo de mostrar no EEG alteragdes do funcionamento do
cérebro, e assim tratar rapidamente estas alteragdes, prevenindo problemas futuros ao
desenvolvimento da crianga.

O EEG sera realizado dentro da UTI Neonatal . O exame sera feito durante um periodo de 02
horas em RNs com PN menor ou igual 1500g. O primeiro EEG sera realizado antes dos 14 dias
de vida. O segundo EEG sera realizado quando o RN completar 38-40 semanas. O exame nao
oferece qualquer risco ao recém-nascido e nao interfere em qualquer cuidado ou procedimento
que a crianga necessite fazer durante sua internagao.

A crianga sera também acompanhada através de exame clinico neuroldgico feito pelo médico
da pesquisa. Depois da alta, serd agendado consulta para avaliagdo quando o recém-nascido
estiver com a idade de 06 meses e um ano de vida.

A nédo aceitagédo de participar desta pesquisa ndo causara nenhum prejuizo no tratamento deste
paciente, que continuara recebendo todo tratamento necessario para seu caso € com a mesma
equipe médica.

A mae ou responsavel podera solicitar que a avaliagdo seja interrompida a qualquer momento
da realizagado do exame, do exame fisico ou acompanhamento ambulatorial.

Em caso de qualquer duvida sobre este estudo os Srs. Pais ou responsaveis poderao ligar a
cobrar para o seguinte numero 9090- em horario comercial. Basta
apenas identificar-se como sendo integrante da pesquisa.

Eu, abaixo assinado, recebi todas as informagdes escritas acima e resolvi todas as minhas
duvidas a respeito desta pesquisa, concordo que meu filho(a) participe deste estudo.

Dr. Richard Lester Khan — Médico responsavel por este estudo

Responsavel pelo recém-nascido incluido neste estudo
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ANEXO 4 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO (RN A
TERMO)

Titulo da pesquisa: Uso da eletroencefalografia prolongada em neonatos
prematuros e seu papel como preditora de alteragdes neuroldégicas no primeiro
ano de vida.

Hospital Sdo Lucas da PUC
Servigo de Neurologia
Laboratério de Neurofisiologia Clinico

AN de RG DN Sexo: M( )F()

Endereco:

Fones: Data:

O objetivo desta pesquisa tem o objetivo de mostrar no EEG alteragbées do funcionamento do
cérebro, e assim tratar rapidamente estas alteragcbes, prevenindo problemas futuros ao
desenvolvimento da crianga.

O EEG sera realizado dentro do alojamento conjunto durante o periodo de permanéncia do
bebé dentro do hospital. O exame tera uma duragdo em torno 60 minutos ou mais. O exame
ndo oferece qualquer risco ao recém-nascido e ndo interfere em qualquer cuidado ou
procedimento que a crianga necessite fazer durante sua internagéo.

A crianga sera também acompanhada através de exame clinico neurolégico feito pelo médico.
Depois da alta, sera agendado consulta para avaliagdo quando o recém-nascido estiver com a
idade de 06 meses e um ano de vida.

A ndo aceitagédo de participar desta pesquisa ndo causara nenhum prejuizo no tratamento deste
paciente, que continuara recebendo todo tratamento necessario para seu caso € com a mesma
equipe médica.

A mae ou responsavel podera solicitar que a avaliagdo seja interrompida a qualquer momento
da realizagdo do exame, do exame fisico ou acompanhamento ambulatorial.

Em caso de qualquer duvida sobre este estudo os Srs. Pais ou responsaveis poderao ligar a
cobrar para o seguinte niumero 9090- , em horario comercial. Basta apenas
identificar-se como sendo integrante da pesquisa.

Eu, abaixo assinado, recebi todas as informagdes escritas acima e resolvi todas as minhas
duvidas a respeito desta pesquisa, concordo que meu filho(a) participe deste estudo.

Dr. Richard Lester Khan — Médico responsavel por este estudo

Responsavel pelo recém-nascido incluido neste estudo
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6.

ANEXO 5 — FICHA CADASTRAL DOS RECEM-NASCIDOS

FICHA CADASTRAL
Nome do RN: SexoM( ) F()
Nome da Mae: Idade Materna_~
N do Registro:
Data de nascimento / / Datadainternacdo_ / [/

Dados Pré-natais

e G P C A___ provocado( ) espontaneo ( ) N?filhos

vivos Prematuros

Idade Gestacional:

e Fez pré-natal ( ) nao () sim N¢ de consultas
e Usode Medicagdao ( ) nao () sim
Se sim, quais:

Intercorréncias clinicas durante a gestacao
() HAS ( ) Diabetes gest. () ITU( ) ameaca de aborto
( ) trabalho de parto prematuro ( )Outros:

e () Tabagismo ( ) Etilismo
Dados do Parto

e Tipodeparto ( ) Vaginal () Vaginal com forceps ( ) Cesareana

Apresentagdo:( ) cefdlica ( ) Pélvica ( ) Outro

e Bolsarota: ( )néao ()sim Horas

e Liquido amniédtico: ( )claro ( )meconial

e Peso ao nascer: g APGAR: 12min____ , 5°min
e Capurro:

e Comprimento: cm

e Choro ao nascer: ( )ndo ( )sim

e PC:  cmPT:___ cm PA: cm

e Descricao das caracteristicas clinicas ao nascimento:
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Oxigenacgéao na sala de parto( )nao ( )cateter nasal ( )tubo

e Reanimagédo ( )néo ( )sim Tempo min

7. Evolugéo na UTI neonatal:
CC=convulsdes, ECM=estado de mal convulsivo, EIM=erro inato de metabolismo,
DHE=disturbio hidroeletrolitico, HGP=hipoglicemia AP=apnéias, HC=hemorragia
cerebral, AP=asfixia perinatal, MBA=meningite bacteriana , MV=meningite viral,
IC=infec¢do congénita, DMH=doenca da membrana hialina, HC=hidrocefalia,
MF=malformacdes do SNCe/ou medula,VM=ventilacdo mecéanica, SP=sepsis,
O=outras, NH=nenhum.

Exame Fisico Neurol6gico(descri¢cao):




Anexos

132

ANEXO 6 — MONTAGENS NO PERIODO NEONATAL

Montagem polissonografia do RN Montagem EEG neonatal

1. FP2-C4
2. C4- 02
3. FP2-T4
4. T4 - 02
5. FP1-C3
6. C3-01
7. FP1-T3
8 T3-01
9. C3-Cz
10.Cz-C4

11.EOG (F7-P2)
12.EOG (PZ-F8)
13.EMG (T5-T6)
14.NASAL(F3-F4)

15. ABDOMINAL (P3-P4)
16.ECG (B1-B2)

* Servigo de Neurofisiologia clinica - PUCRS

1. FP1-C3

2. C3-01
3. FP1-T3
4.T3-01
5. FP2-C4
6. C4-02
7. FP2-T4
8. T4-02
9. F3-FZ
10. FZ-F4
11.C3-62

12.CZ-C4

13. EOG (F7-PZ)

14 EOG. (PZ-F8)

18, —-

16. ECG (B1-B2)
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ANEXO 7 - FICHA DE’MATURA(}Z\O: FUSOS DELTA, SINCRONIA
INTERHEMISFERICA E INTERVALO INTERSURTO

b5 - \‘“\\}.‘1
W‘m /\q -—-J]f" A"f,_

"l
SPINDLES: 8-22 Hz

0:2= 12 'sec.
|

ﬁ\m‘_\\’\“ 207150 pv

0.87 1.5 HZ

50- 200 uv

SOl sec.

i
)

Fig, 1, This composite figure Ulustrates.the range of viatiis-found for ‘spindlewdelta’ (*brushes') complexes, 1€~

should be noted that some of the delta components as well as some of the spindles reach higher voltages than
those summarized in the right column, The example at the laft lower corner illustrates the minimal values
accepted for this quantification.

TABLE 11

Total number of 'brushes' during 5 min epochs of established NREM (E.8.) and REM states in parasagittal runs
in normal newborna (see text),

C.A. (weeks) No, of infants NREM: range Average REM: range Average
4243 14 02 0.1 = .
40—41 W 0—4 0.8 0-1 0:1
39 12 26 3.6 0-1 0.2
3738 12 1021 18 1-3 2
36—-36 11 - 11=87 . 27 2~10 6.5
33-34 12 18—40 29 14-80 22
81-32 10 19—49 34 30—67 43
T
= i ikt | m

e Lombroso, CT 1979
Range of interhemisphere synchrony dGHwg 6

of discontinuous phase of NREM (quiltinlllu;“ll: T
normal newborns (see text).

C.A. (weeks) No.of infanta  Percentages
4043 14 10

a9 12 —Ei-m
37-38 12 8090
35—36 1 7085
33-34 12 50—75
31-32 10 50—60

Lombroso,CT 1979

Maior intervalo intersurto

A INTERV
IC {semanas)

RT

32 SEMANAS - 7-53 SEGUNDOS- MEDIA (28 +/- 17)

716-2 Ay
e =5 33 SEMANAS - 13-44 SEGUNDOS - MEDIA (18 +/- 8)
s - 11-48 SEGUNDOS - MEDIA (12,9)
28-28 4-14,5 seg 34 SEMANAS {
35 SEMANAS - 10-30 SEGUNDOS - MEDIA (18 +/-7)
30-31 2,5-15 seg 38 SEMANAS - 0-15 SEGUNDOS - MEDIA (7.5)
37 SEMANAS - 7-26 SEGUNDOS - MEDIA (14+/- 7)
32-33 9.0 s
- L,35,0568 38 SEMANAS - 0-10 SEGUNDOS - MEDIA (5,2)
34-35 -2- GUNDOS - MEDIA (B+/- 2
34-35 1,80-7 seg 39 SEMANAS - 2-20 SEGUND! (B+/-2)
40 SEMANAS - 0-7 SEGUNDOS - MEDIA (4.3)
36-37 2-8 seg 41 BEMANAS . 0-8 SBEGUNDOS - MEDIA (2 +/- 3)
= 42 SEMANAS - 3-8 SEGUNDOS - MEDIA (4 +- 1)
38-40 2,5-6 seg =

Nunes, ML. 1997
Hanh, 1990 N

. . Ficha de Maturagio
IC: idade corrigida
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ANEXO 8 — FICHA DE ANALISES DO EEG

RN:
Data do exame:

ldade corrigida:

Tempo Total do exame:

Tempo Total do sono:
% de sono REM:

% de NREM:

% de Transicional:
Vigilia:

N. de trocas de fase:

Labilidade:

Ficha de analise dos EEG

N de Fusos NREM/REM em 5 minutos:

Duracgao do IIS em 5 minutos:

% de Sincronia interhemisférica em 5 minutos:

Anormalidades EEGs:
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ANEXO 9 — FICHA DE DENVER II

Denver Il proviag Birhas
Date: Birthdate:
ID No.:
e © YEARS
: 2 L] 6 g 12 15 18 24 4 5 6
e ——————————————————————— bbbkt L g o L
PREPARE CEREAL
BAUSH TEETH, NO HELF
Percent of children passing PLAY BOARD-CARD GAMES
B__ 5 L:] ] DRESS NO HELP
My pass by repoal =
Foumotena | —v  TESTITEM PUT O T SHIRE
(5w hack at form) et el
copY (1
WASH & DRY HANDE
DRAW PERSON § PARTS
BAUSH TEETH WITH HELP
COPYL] DEMONSTR,
PUT DN CLOTHING
PICK LONGER LINE
FEED DOLL
coFY
REMOYE GARMENT
ORAW PERSON 3 PTS
USE SPOONFORK
cory O
HELP [N HOUSE S
DAINK FROM CLP oo s il DEFINE 7 WORDS
IMITATE ACTIVITIES. MATATE VERTICAL LNE (PR
FLAY BALL WITH EXAMINER Toweror 6 ol COUNT 5 SLY
KNOW 3 ADJECTIVES
WAVE BYE BYE TOWER OF & CUBES
INDICATE WANTS. TOWER OF 2 CUBES DEFIE § WORDe
- HAME ¢ COLORS
< PLAYRAE-A-GARE DUMP RAISIN, DEMORSTRATED
§ porap p—rs UNDERSTAND 4 PREPOSITIONS
T
; vom ron 1 ol SPEEGH ALL UNDERST ANDABLE
i REGARD OWN HAND BANG 2 CUBES KO 4 ST
z e HELD IN HANOS USE OF 3 DBJECTS
Q| Forameousiy THUMG-FINGER COUNT 1 BLOGK
-4 GRASP
g SuE - USE OF 2 DBJECTS
; TARE 2 Cul
ENVIRE AME 1 COLOR
GARD PASS CUBE
£ HNOW!
RAKE RAISIN ADSE
LOOK FOR YARN KNOW 2 ACTIONS. numc(mmﬂmm*
REACHER WA 4 PTLRES HEEL TITOF WALK -
REGARD RAISIN SPEECH HALF LMDERSTAHINGRE BALANCE EACH FOOT & BEGS.
FOILOW 180* POINT 4 PIGTURES
g BODY PAATSS O,
E ol o SALANCE FACH FUDT 3 SECONDS
NAME 1 ul
< GRASP HOPS
2 RATTLE COMBINE WORDS FACH
b F0LLOW BAST POINT 2 PIGTURES FOOT 2 5E00R03
MIDLINE
BALANCE EACH
§ %aw SR FOOT ¥ SECONG.
g PN BN BROAD JUMP
w 2 woRos THACW BALL OVERHAND.
T ONE WDRO e up
DADAMAMA SPECIFIC XICK BALL FORWARD
JABBERS
WALK UP STEPS
COMBINE SYLLABLES TEST BEHAVIOR
oty WALK BACKWARDS (Check boxes for 1st, 2nd, or 3rd test)
IMITATE SPEEGH SOUNDS ALK WEL Typical 1.2 3
o ierted N E
TURN T0 VOKCE STAND ALORE No
STAND-2 SECS.
1UAN TO
Um0 sl o Compliance (See Note 31) 1 2 3
w SQUEALS SITTING Always Complies
9 P PULLTO Usually-Complies
E STANO Rarely Complies
g OOARHT e
E VOCALIZES HOLDING ON Interest in Surroundings 1 2 3
SITNG.
RESPOND T0 BELL K glen at Disint o
omewnat Lisinteres!
FULL T ST - MO HEAD-LAG 1 s =
Seriously Disir d
RAOLL VER
GHEST UP- A Fearlulness y 2 3
None
BEAR WEGHT OMLEGS. Mild
SIT HEAD STRADY Extreme
[
3 HEAD UP 90° Attenti
ention Span
§ HEAD P as° ° pa 1.2 3
L Appropriate
@ HEAD Somewhat Distractable
Q FQUAL Very Distractable
5 MOVEMENTS
T T T T T T T T T T T T T T T T T LA B B B B B T f L L} | T T T ‘ T T 13
MONTHS 2 4 [ 9 12 15 18 24 4 5 [
YEARS

* Frankenburg WK et al. The Denver Il. Pediatrics. 1982.

©1969, 1989, 1980 W. K. Frankenburg and J. B. Dodds ©1978 W_ K. Frankenburg
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ANEXO 10 — FICHA DE SEGUIMENTO AMBULATORIAL

AMBULATORIO DE SEGUIMENTO NEONATAL At
Servico de Neonatologia/Neurologia ¥ DAPUCRS
Nome do paciente: __Registro: ~

Nome da mie: o Data de nascimento: /[
Datadaconsulta:  /  /  ldadenaconsulta: __ anos  m. Tel. p/contato:

£ Peso ao nascer: g AIG/PIG/GIG:

Pesoatual: g Perimetro cefalicoatual:  ecm. Apgar1° Apgar 5°

Grupo de seguimento (circular a opg¢io):
N = neurologico R = respiratorio BP =baixo peso P = Prematuridade O =Outro C = Controle

Problemas neurologicos neonatais

(CC = convulsdes, SE = sindrome epiléptica, ECM = estado de mal convulsivo, EIM = erro inato do
metabolismo, DHE = distdrbio hidroeletrolitico, HGL = hipoglicemia, AP = apnéias, HC = hemorragia
cerebral, AP = asfixia perinatal, MBA = meningite bacteriana, MV = meningite viral, 1C = infec¢do
congénita, HC = hidrocefalia, MF = malformagdes do SNC e/ou medula, O = outras, NH = nenhum)
EEG/Polissonografia neonatal; normal . anormal . ndorealizou -
Problemas neurologicos atuais (EPT = eplepsia, RDNMP = retardo no DNPM, DF = deficits focais, NH =
Nenhum, O = outro) — descrever:

Evolugdo:

Exame neurclogico: normal . anormal
Descrever:

Avaliagido do DNPM:

Denvernormal ~  anormal _ , questionavel (anexar teste)
ldade corrigida: DNPM compativel com (meses/ano)
Exames complementares (tipo de exame, data, resultado):

Conduta:

Retornar em:

s Grupo newrologico: 15-30 dias apos alta, 3 meses, 6 meses, 12 meses, apis 6/6 meses ou |x ano (conforme evelugio).
*  Grupe de controle: 6 meses, 12 meses, apos 1x ano.

e Grupe < 2300 g 12 meses, apds X ano,

Mec-577-050614
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ANEXO 11 - ARTIGO PROGNOSTICO DO EGG NEONATAL EM RECEM-

NASCIDOS DE ALTO RISCO

Review Article

* Weurologis

Joumal of
Epilepsy and
Clinical
Newrophysiology

] Epilepsy Clin Meurophysiol 2008; 14(1):11-16

Valor Prognéstico do EEG Neonatal em Recém-Nascidos
de Alto Risco

Richard Lester Khan*, Jalia de la Puerta Raya®*, Maria Carolina Ghellar Fiirse™*,
Magda Lahorgue Nunes***
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RESUMO

Introdugio: A derecgio precoce de disfungfio ou insulto cerebral em recém-nascidos de risco internados
dentro das unidades de rerapia intengiva neonaral aumenta a possibilidade de melhor sobrevida e de menor
risco de seqilela neurolégica destas criangas. O EEG é uma ferramenta que possibilita ao neonatologista uma
informagio da repercussio da lesio neurcligica no cérebro imaturo e, junto aos achados de neuroimagem,
consegue identificar aqueles com progndstico reservado, Objetivor analisar estudos envolvendo a relagio
entre o EEG neonatal e progndstico neurolégico, identificande caracterfsticas preditivas clinicas e
eletroencefalogrificas, Métodos: MNeste artigo, foi feita uma ampla revisio da liveratura envolvendo estudos
a partir da década de 70 onde foi realizado EEG, no periodo neonatal, em neonatas de risco efou com crises
convulsivas, Utilizou-se os bancos de dados medline, scielo e web of science. Esta revisio foi produzida no
periodo compreendido entre janeiro e abril do ano de 2007, Resultados: O EEG pode contribuir fortemente
para o estabelecimento do pregnéstico e risco de Ghito, principalmente quando apresenta alteragies do tipo
surto-suptessio, isoeletricidade, baixa voltagem ¢ dismaturidade, Em contrapartida, o exame neuroldgico
normal e o EEG normal correlacionam-se a progndstico mais favordvel. EEGs  segiienciais fortalecem a
relagio com a predigio do prognéstico. Conclusdes: O EEG é um mérodo que possibilita a avaliagio de
neonatos com patologias graves podendo ser correlacionado com destecho neurolégico durante os primeiros
anos de vida principalmente quando apresenta alteragdes do ritmo de base.

Unitermos: EEG neonatal, recéme-nascidos de risco, crises convulsivas, progndstico,

ABSTRACT
The predictive value of neonatal EEG in high-risk newborns

Introduction: The precocious detection of cerebral dystunction or insult in newbaorns of risk in the Neonatal
Intensive Therapy Units increases the possibility of survival and less risk of neurological sequela in these
children, The EEG is an instrument that allows to the neonatologist information about the repercussion of
the neurclogical injury on the immature brain and, with the neurcimage findings, to identify those with
reserved prognosis, Objectives: To analyse studies involving the relation between the neonatal EEG and
the neurological prognosis identifying clinical and electroencephalographics predicrable characreristics.
Methods: we have performed a wide bibliographic revision including studies published since 1970 till now
the EEG was accomplished, on the neonatal period, in neonates of risk and/or seizures. Results: EEG may
help to establish cutcome and mortalicy mainly when it presents burst suppression, inactivity and or low
volea
favorable ourcome. Sequential EEGs also improves the sensibility ro predics outcome. Conclusion: The
EEG is a non-invasive low cost method that enables the evaluation of neonares with serious illness,

the patierns, On the othet side a normal m:uruh)g.gica] exam lugulht:r with notmal EEG related to a
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The changes observed in the background activity, the presence of derermined graph elements and the
organization level of the sleeping stages can be correlated with the neurological cutcome during the first
years uf lifc.
Key words: neonatal EEG, risk newborns, seizures, premarturicy.
INTRODUCAO O EEG tem-se tornado, nos dltimos anos, uma ferra-

O EEG realizado no perfodo neonatal estd firmemen-
te estabelecido como uma técnica nio-invasiva para
avaliagdo de recém-nascidos considerados de risco. Além
diszo, 0 exame rambém permite o estudo de eventos onro-
genéticos relacionados ao desenvolvimento normal e, so-
bretudo, ao desenvolvimento anormal do sistema nervoso
central no periodo mais precoce da existéncia pos-naral.™

O EEG ¢ indicado para a avaliagio de neonatos com
crises convulsivas, mostrando-se superior f avaliagio clinica
na detecgiio precoce e progndstico da desta disfungio. 10
Monod ¢ colaboradores realizaram um dos primeiros estu-
dos que avaliaram de forma sistemdtica a relagiio entre
EEG neonatal ¢ progndstico de recém-nascidos. ! Muitos
outros estudos enfatizaram o valor progndstico do EEG no
periodo neonatal."?! A associagao do EEG envolvendo
patologias graves, como as crises convulsivas®®*
lopatia hipéxico-isquémica,™* ¢ amplamente discutida
na literatura médica, Também existem estudos que deter-
minam o valor progndstico de anormalidades especificas
dentro do periodo neonatal, como surto supressio,

Durante as dltimas décadas, muiros autores aborda-
ram esta temdtica. O objetivo de nosso estudo & realizar
uma revisio critica da lireratura atual sobre o tema valor
progndstico do EEG neonatal em recém nascidos de alto
risco,

e encefa-

CRISES CONVULSIVAS E EEG NO
PERIODO NEONATAL

As crises convulsivas ocorrem com maior freqiiéneia
no periodo neonatal do que em outras faixas crdrias. Sua
incidéncia em recém-nascidos € varidvel, dependendo da
metodologia empregada no estuda, !5

O EEG, no periodo neonatal, € o primeiro exame para
identificar crises convulsivas nio-detectadas clinicamen-
te ¢ oferece parimetros na avaliagio da lesio transitdria
ou permanente do sistema nervoso central.!” As crises
convulsivas, no periodo neonatal, estio reconhecidamen-
te associadas a maior risco de encefalopatia. A sua iden-
tificagiio nestes recém-nascidos ¢ extremamente impor-
tante para a determinagio do progndstico,'™#%%97 o gual
deve ser baseado na eticlogia das crises, nos fatores cli-
nicos perinatais, na evolugio neuroldgica no periodo
neonatal e nas caracteristicas clinicas das crises con-
vulsivas.'®

menta importante no progndstico de recém-nascidos com
crises convulsivas e, devido a sua importiincia na avalia-
¢ao destes neonatos, estd sendo utilizado cada ver mais
denrro das unidades de terapia intensiva neonaral."-*7 A
etiologia das crises, no perfodo neonatal, pode estar rela-
cionada a diversas patologias, tais como encefalopatia
hipdxico-isquémica, hemorragia intracraniana, infecgio
congénita, malformacao do sistema nervoso central, dis-
tirbios de migragio neuronal, erros inatos do metabolis-
e, ete 90 riseo de desenvolver epilepsia apds a ocor-
réncia de crises convulsivas neonatais é elevado e esta
associagio que pode resultar em doengas neuroldgicas per-
manentes, tais como retardo mental e paralisia cerebral,
vem sendo demonstrada por diversos autores. "

Rose ¢ Lombroso,em estude envolvendo 135 recém-
nascidos a termo com crises convulsivas, conclufram que
o EEG interictal normal apés as crises convulsivas apre-
senta probabilidade de 86% de evolugiio favordvel. Neste
estudo, a hipoglicemia foi a principal causa das crises
convulsivas neonatais. Alteragies do ritmo de base como
isoeletricidade, surto-supressio e baixa voltagem apresen-
taram progndstico reservado. Neste estudo as criangas com
EEG normal apresentaram evolugio favoravel.™

Viirios autores analisaram a relagio entre EEG e prog-
nistico em neonatos com crises eletrograficas e observa-
ram que tanto o grau quanto a duragio de anormalidade
do ritmo de base sio fatores preditivos que interferem no
desenvolvimento neurolagico! 19,

Legido e colaboradores realizaram um estudo pros-
pective com 40 recémenascidos com crises convulsivas,
sendo 12 prematuros e 28 recém-nascidos a termo. A prin-
cipal etiologia das crises era a asfixia perinatal seguida por
meningite e disgenesia do sistema nervoso central. O es-
tudo demonstrou a importincia da anormalidade interictal
no EEG de neonatos com crises eletrogrificas para a for-
mulagio do progndstico neuroldgico. Foi observada forre
associagio entre a anormalidade interictal (o autor nio
especifica o tipo de anormalidade do ritmo de base s re-
lata anormalidade moderadamente a grave, mas nio iden-
tifica qual ¢} do ritmo com o atraso neuropsicomotor ¢ o
desenvolvimento de epilepsia. Além disso, foi constatado
um risco aumenrado destes pacientes evoluirem para pa-
ralisia cerebral quando apresentavam alteragio do ritmo
de base moderado a grave.®
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Da Costa ¢ colaboradores demonstraram que as
apnéias, como manifestagiio de crise convulsiva, apresen-
tam progndstico reservado, apesar das crises serem de cur-
ta duragio. Todos os neonatos que apresentaram seqiielas
neutoldgicas possuiam algum tipo de patologia neonatal
associada. As principais segiielas neuroldgicas encontra-
das foram o desenvolvimento de epilepsia e retarde no
desenvalvimento neuropsicomotor.™

MNunes e colaboradores em estudo retrospectivo,
constararam que neonatos com crises convulsivas que
apresentam EEG sequencialmente anormal (com pa-
drio eletrogrifico de dismaturidade persistente, surto
supressio e ou baixa voltagem) apresentam prognéstico
neurclogico desfavordvel. J4 oz recémenascidos com
EEGs normais de forma seqiencial, geralmente, tém
bom progndstico. Nesta amostra, a etiologia mais encon-
trada associada & crise convulsiva foi asfixia perinatal
(52%).

Em ourro estudo realizado pelo mesmo grupo com
neonatos com estado de mal convulsivo, a atividade icral
mais prevalente fol a atividade ritmica pseudofisioldgica ¢
a interictal foi a atividade multifocal, ¥ sendo o progndsti-
co associado a alteragies do ritmo de base e ao diagndsti-
co erioldgico.

McBride e colaboradores analisando a duragio, o ni-
mero ¢ a quantificagio das crises eletrogrificas em recém-
nascidos, comparou o progndstico dos mesmos com e sem
crises eletrogrificas, observando a existéncia de uma rela-
¢io entre a freqiéncia de crise elerrogrifica com morbi-
dade e mortalidade, além de uma forre relagio com a
etinlogia astixia perinatal.’”

Oliveira e colaboradores estudaram as descargas de
breve duragio e concluiram que estas contribuem para o
diagndéstico de crises convulsivas no perfodo neonaral, sen-
do correlacionadas com risco aumentado para progndsti-
co neuroldpico reservado, A atividade ritmica pseudo-
fisioldgica foi observada em 54,5% dos recém-nascidos com
suspeita de crise convulsiva.®

Mizrahi e colaboradores (1987) detectaram que crises
eletrogrificas sem manifestagio clinica apresentavam prog-
néstico reservado nos recém-nascidos que foram acompa-
nhados durante dois anos.*

Da Silva e colaboradores estudaram a relagio entre
necnaros que apresentaram convulsdes e o risco de desen-
valvimento de epilepsia. A incidéncia de epilepsia foi de
212% aox 12 meses ¢ 28,0% aos 36 meses, onde o EEG
interictal normal e o exame neurolégico normal foram
relacionados de forma significariva com progndstico favo-
rivel e com a auséncia de epilepsia.’’

Tekgul ¢ colaboradores demonstraram que padides
especificos do EEG, em neonatos com crises convulsivas,
tém valor preditive precoce e sdo mais confidvels para o
progndstico neuroldgico tardio. O fator preditivo mais im-

portante relacionado com o desenvolvimento neuropsico-
maotor telaciona-se com a etiologia das crises neona-
tais e com a anormalidade moderado a grave do ritmo de
base.'?

Amnalisando o valor prognostico do EEG com surto su-
pressdo ndo reativo associado a convulsies neonarais, os
autores concluiram que este padrio estd associado a ind-
meras desordens neuroldgicas durante o periodo neonatal
e também a crises convulsivas precoces e refratdrias, além
de morbidade e mortalidade elevadas.™**

Kumar ¢ colaboradores analisaram caracteristicas cli-
nicas, etioldgicas e eletroencefalogrificas em recém-nas-
cidos com crises convulsivas. A etiologia principal foi asfi-
xia perinatal, onde o EEG destas criangas com este diag-
ndstico apresentava-se anormal em 26,7%. As criangas
com hemorragia intracraniana apresentaram-se na maio-
ria com padric de surto-supressio (06%). Anormalidades
eletroencefalogrificas foram encontradas em 33,4% das
criangas estudadas.

Varios estudos enfatizam a importincia da monito-
rizagiio continua do EEG dentro das unidades de rerapia
intensiva neonatal em recém-nascidos graves com crises
convulsivas de dificil controle, asfixia perinatal e prema-
ruridade. A monitorizagio prolongada de 24-72 horas in-
fluencia no progndstico i longo prazo, pois ajuda na iden-
tificagio precoce de anormalidade de ritmo de base, anor-
malidades na estruturagiio do sono e de crises sutis nio
identificadas clinicamente.™%44

EEG NEONATAL EM RECEM-NASCIDOS
DE RISCO

Monod e colaboradores, avaliando 240 recém-nasci-
dos a termo e prematuros, observaram que o EEG se-
gilencial tem mais sensibilidade para definir progndstico.
Constataram que os padroes de inatividade do ritmo de
base e surto supressio, mesmo em um dnico exame,
correlacionam-se com progndstico reservado. Definiram
a primeira semana de vida como o melhor momenio para
realizar 0 EEG com o objetiva de estabelecer o prognds-
tico. !

Tharp e colaboradores, estudando neonatos prematu-
ros com padries de inatividade do ritmo de base, suto-
supressio, descontinuidade excessiva e ondas agudas posi-
tivas, constataram que essas criangas evoluiram para mau
progndstice.”

Holmes € Lombroso observaram que alteragdes do
ritmo de base sio mais importantes para a correlagao
com progndstico do que atividade epileptiforme. Con-

clufram que exames seqienciais aumentam o poder
preditive do EEG neonatal, onde padries anormais do
tipo inatividade do ritmo de base, surto-supressio mes-
mo em exame isolado relacionam-se a progndstico reser-
vado. !
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MNunes e colaboradores, avaliando 85 prematuros que
apresentaram patologias graves no perfodo neonatal,
observaram que a alteragio eletroencefalogrifica mais
enconirada nos recém-nascidos com asfixia e desnutri-
¢io intrauteriana foi padrio dismaruro da avividade elé-
trica cerebral. Nagueles neonatos com crises convulsivas,
a alteragio mais fregiiente foi anormalidade paroxisti-
ca anormal {ondas agudas positivas) e imaturidade. Os
achados elerroencefalogrificos associados com mau prog-
néstico foram isoelerricidade e arividade paroxistica anor-
mal.t

Em estudo prospective avaliando a evolugio das
ondas agudas frontais, grafoelemento fisioldgico do
EEG neonatal, foi observado que as ondas agudas frontais
podem ser relacionadas com a maturidade bicelérrica,
pois sio mais prevalentes em recém-nascidos a termo
ou proximoes ao termo ¢ devem desaparecer em torno de
44-45 semanas de idade concepcional.” Os mesmos au-
tores também observaram uma tendéncia das ondas agu-
das fronrais ocorrerem de forma sincrona e bilareral em
neonatos a termo, diferente do encontrado em prema-
turos,

Avaliando a bioletrogenese das ondas agudas tempo-
rais em EEG de recém-nascidos a termo e prematuros, os
autores observaram que as ondas agudas remporais ocor-
rem em neonatos normais ¢ sua incidéneia varia de acor-
do com a morfologia e tende a desaparecer com 0 aumen-
to da idade concepcional.

A obrengio de EEG/polissonografia em recém-nasci-
dos com asfixia perinatal permite a detecgio de elemen-
tos subclinicos , como o padrio de inatividade do ritmo de
base, sendo este foi o padrio anormal mais freqiientemente
encontrado nos neonatos com asfixia. Esves achados pos-
sibilitam a idenrificagio de disfungio cerebral, sendo
possivel relaciond-los com critérios progndsticos a longo
prazo. A precocidade da obtengiio do registro eletro-
encefalogritico possibilitard a detecgiio de anormalidades
minimas que podem passar despercebidas.t*

A asfixia perinatal é a causa mais freqiientemente as-
sociada a convulsies no periodo neonatal 1TSS Ey

dirios estudos, a sua incidéncia é de 15 a 53%. 121594 Em

estudo recente, o EEG de 33,34% dos recém-nascidos com
asfixia perinaral apresenrava-se anormal, onde as anorma-
lidades mais frequentemente encontradas foram surto-su-
pressao, atividade multifocal, dismaturidade, atenuagio do
ritmo de base ¢ isocletricidade.

A relagio entre asfixia perinatal e padrio de surto su-
pressao foi recentemente estudada. Os autores observa-
ram que, em neonatos que realizaram EEG precocemente
em até 03 horas de vida, foi identificado o surgimento
de surto-supressio. Quando o EEG era realizado em até
6 horas de vida, além de surto-supressio, também foi en-
contrada baixa voltagem, sendo essas anormalidades asso-

14

cladas a um progndstico bastante reservado e existindo
forte relagio entre surto supressio ¢ asfixia perinatal du-
rante o periodo neonatal.*

Recente estudo retrospectivo, in press, avaliou a rela-
¢io do EEG seqiiencial e o progndstico neuroldgico em
recém-nascidos com crises convulsivas, a fim de identi-
ficar fatores preditivos neuroldgicos. O estudo envolveu
58 recéme-nascidos com crises convulsivas de 02 coortes
hisrdricos. A ancrmalidade do ritmo de base seqiiencial
foi relacionada com atraso de desenvolvimento neuropsi-
comotor ¢ epilepsia. Surto supressio quando presente
estava associada com epilepsia ¢ dbito pds-neonatal. A
anormalidade do ritmo de base seqiiencial no primeiro e
segundo EEGs apresentou um risco aumentado para epi-
lepsia e atraso de desenvolvimento neuropsicomaoton. A
anormalidade do ritmo de base em pelo menos um dos
EEGs, quando realizados sequencialmente, foi mais impor-
tante para determinar prognéstico neuroldgico do que
anormalidade ictal ou anormalidade na organizagio do
sono.

Scher, em uma ampla revisio sobre EEG neonatal es-
tabelece de forma diddtica o padrio evolutivo deste exa-
me de 18 aré 38-42 semanas de idade gestacional, O
autor enfatiza a importincia da realizagio de EEGs se-
giienciais para melhor acurdcia no estabelecimento do
progndstico neuroldgico.

CONCLUSAQ

Concluindo, é possivel afirmar que o EEG neonatal
trouxe grande contribuigio para o estudo de recém nasci-
dos de alto risco, facilitando o reconhecimento de mand-
festagdes clinicas sutis, evenrualmente nio identificadas
clinicamente. A associagio do exame de imagem com o
EEG pode contribuir fortemente para o estabelecimento
do progndstico ¢ risco de dbito, principalmente quando
apresenta alteragbes do tipo surto-supressio, isoeletri-
cidade, baixa voltagem e dismaturidade. Em contrapartida,
o exame neuroldgico normal e o EEG normal correla-
clonam-se a progndstico mais favordvel. EEGs seqiienciais
e a identificagio de padrio especifico em pelo menos um
dos EEGs, como surto-supressio, sio importantes para pre-
dizer o progndstico. A monitorizagio continua ou prolon-
gada do neonato de risco dentro da unidade de rerapia
intensiva neonatal ¢ de suma importincia para avaliagio
de anormalidades especificas, subclinicas, que podem
corroborar com piora do progndstico e que sendo diag-
nosticadas podem ser tratadas, A asfixia perinatal persiste
sendo a principal causa associada a crises convulsivas pre-
coces, nos estudos revisados. Os EEGs destas criangas
quando apresentam-se com alterages especificas do rit-
mo de base, como surto-supressio e anormalidade mul-
tifocal, relacionam-se a prognastico neurolégico desfavo-
rivel a longo prazo.
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RESUMO

Introdugio: A identificagio dos estados comportamentais & um fator determinante na avaliagio clinica e
neurafisiclogica de neonatos e apresenta-se como indicador importante do desenvolvimento normal e
anormal do sistema nervoso central, As varidveis fisioldgicas importantes na avaliagdo comportamental sio:
freqiiéncia cardiaca, freqiiéncia respiratéria, presenga de movimentos oculares rapidos, eletromicgrama (EMG),
eletroencefalograma (EEG). As varidveis comportamentais sio abertura ¢ fechamento dos olhos, movinentos
corporais e choro, Métodos: Meste artigo, foi feita uma revisio da literatura no periodo de 1970-2008 urilizando
o8 unitermos: estado comportamental e recéme-nascidos, sono e recém-nascidos e, EEG e comportamento.
Utilizou-se o5 banco de dades Medline, Scielo e Web of Science. Esta revisio foi desenvolvida no periodo de
agosto a novembro de 2008, Conclusdes: A sistematizagio dos achados do comportamento em recém-nascidos
associado & organizagio bioelétrica e grafoelementos permite identificar precocemente o comprometimento
encefilico e progndstico de recém-nascidos de risco e de muito baixo peso. Na literatura existem controvérsias
em relagho & padronizagio e sistematizagio dos estados comportamentais de criangas prematuras, diferente do
que oCorre €m Neonatos 3 rermo onde estes aspectos j4 estio definidos.

Unitermos: Estado comportamental, recém-nascido prematuros € a terma, sono e estados.

ABSTRACT
Behavioral assessment of sleep state in newbomns

Introduction: The identification of behavioral states is a determining factor in the clinical and neurophysiological
evaluation of neonates and presents itself as an important indicator of normal and abnormal development of the
central nervous system. The physiological variables that are important in behavioral assessment are: heart rate,
respiratory frequency, presence of rapid eve movements, electromyogram, electroencephalogram and behavioral
variables (opening and closing of the eyes, body movements, crying). Methods: In this article, we performed
a comprehensive review of the literature in the period of 1970- 2008 where a search was conducted involving
the terms, behavioral states and newborns/sleep and newborns/EEG and behavior. We used the database
Medline, Scielo and Web of Science. This review was done in the period berween August and November 2008,
Conclusions: The systematization of the findings of behavior in newborns associated with the bicelectric and
graphic element organization permit the early identification of brain impairment and prognosis of newbomns at
risk with low birth weighe. In literature there are still controversies reparding standardization and systematization
of behavioral states of premature children, in term children this has been already defined.

Key words: Behavioral state, premature newborns, term newhorns, sleep states,
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INTRODUGCAO

O conceito de estado comportamental em neonatos
foi desenvolvido através de observagdes prolongadas em
recém-nascidos a termo. Para o reconhecimento deste
estado deve ser levado em consideragio dois aspectos
importantes:!

1. Uma categorizagiio descritiva do comportamente.

2. Informagies sobre funcionamento cerebral.

Estado ¢ uma organizagio de wirios eventos com-
portamentais ou fisioldgicos com uma relagio previsivel com
os ciclos recorrentes.? O reconhecimento dos estados é um
componente critico na avaliagio clinica e neurofisiolégica
de neonatos. O surgimento dos estados comportamentais
em recém nascidos & um ganho importante como indicador
do desenvolvimento normal ¢ anormal do sistema nervoso
central.!

Os estados comportamentais (sono, despertar) sio
um conjunto de varidveis tanto fisioldgicas quanto com-
portamentais e também eletroencefalogrificos que se
mantém ¢ s3o estdvels através do tempo ¢ se repetem
individualmente, niio 56 em uma crianga especifica, mas
em todas as criangas, podende ocorrer individualmente
ou de forma ciclica.’

Alguns aurores consideram os estados como uma
continuagio do despertar que se estende desde o sono
profundo aré o estado de alerta, Outros autores conceituaram
como uma condigio distinta que é mutuamente exclusiva
e descontinua.?

Estes estados podem ser distinguidos em feros urilizan-
do-se a técnica de monitoramento ultrassonogrifico.>®
O estudo da ontogénese do sono em neonatos ¢ criangas
maiores, utilizando-se a técnica da andlise visual ou
andlise por computador, € capaz de documentar padrdes da
maturagio cerebral podendo predizer condigtes patolégicas
no desenvolvimento neuro-psicomotor.” Na observagiio do
comportamento com o uso do registro poligrifico, € possivel
identificar diferentes estados em neonatos,”

SONO EM RECEM-NASCIDOS

Ao considerar o sono em recém-nascidos, deve-
se abordar quatro aspectos fundamentais: a maturagio
neuroldgica e, consegiientemente, a evolugio do ciclo
sono-vigilia em recém-nascidos prematuros e a rermo; a
obtengio do registro polissonogrifico em recém-nascidos
prematuros ¢ a termo; as caracteristicas bioelétricas
comportamentais peculiares do sono do recém-nascido
como um ser em desenvolvimento; e a importincia da
monitorizagio do sono na detecgio e no progndstico de
patologia neonatal.”?

Apds o nascimento, no periodo neonatal, ¢ possivel
reconhecer trés estigios do sono: sono REM, sono NREM,

sono transicional, O seno REM predomina no perfodo
necnatal {80-90% do ciclo no recém-nascido prematuro,
60% do ciclo do recémenascido a termo) e seu percentual
em telagio ao tempo total do sono val diminuindo até
atingir os indices da idade adulta (25% do ciclo completo).
O percentual do sono NREM vai aumentando e, ao final do
primeiro més de vida, o ciclo € constituido de 30% de cada
fase. Entre o segundo e rerceiro meses de vida inicia-se o
predominio do sono NREM. 17

ANALISE COMPORTAMENTAL DO SONO
EM RECEM-NASCIDOS

A observagio do comportamento em recém-nascidos
& a tinica maneira de se avaliar a postura dos olhos (aberta,
fechada, semi-oclusa), a distingfio entre movimentos
oculares rapidos ¢ lentos e os movimentos corporais de forma
qualitativa e até quantitativa (movimentos generalizados
ou focais, suspiros, sobressaltos, tremor muscular e do
mento, sucgdo ndo nutritiva e sorrisos). A observagio
clinica ¢ talvez o tnico modo de reconhecer o estado de
vigilia ¢ distingui-lo dos periodos de agitagio relacionados
a situagoes diversas, durante o sono.1”

Identificar e quantificar o estado comportamental do
recém nascido tornou-se um componente essencial para
identificagio de recém nascidos de risco.!!

O reconhecimento dos estados & um componente
critico na avaliagio clinica e neurofisioldgica de neonatos
e & baseado na relagio entre varidveis fisioldgicas tais
como: freqiiéncia cardiaca, freqiiéncia respiratéria, pre-
senga de movimentos oculares ripidos, eletromiograma,
eletroencefalograma e varidveis comportamentais (abertura
¢ fechamento dos olhes, movimentos corporais, choro), E
um ganho importante como indicador do desenvolvimento
normal e anormal do sistema nervoso central e estd
relacionado a dois dos seis estados comportamentais
reconhecidos no recém-nascido. !

Frechel HFR (1974) sistematizou os seguintes estados
do cicla vigilia sono do recém-nascido:!

~ Estado 1: O recém-nascido estd de alhos fechados,
apresenta respiragio regular, sem movimentos (sono
quieta).

— Estado 2: O neonato estd de olhos fechados, respi-
ragao irregular, sem movimentos grosseiros (sono
arivo).

— Estado 3: A crianga apresenta-se de olhos abertos,
sem movimentos grosseiros (despertar quieto).

— Estado 4: Os olhos estio abertos, os movimentos
sdo grosseiros, sem choro (despertar ativo).

—~ Estado 5: Os olhos estio abertos ou fechados, cha-
randa (choro).

Na observagio do comportamento com o uso do

registro poligrifico & possivel identificar diferentes estados
em necnaros premaruros,”
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AVAm@AD COMPORTAMENTAL DE
RECEM-NASCIDOS PREMATUROS

A avaliagio comportamental de neonatos premaruros
pode ser feita através de testes diversos. O reste “The
Assessment of Preterm Infants Behavior” (APIB) ¢ uma
ferramenta amplamente utilizada para avaliagio neuro-
comportamental nio somente dos premaruros, mas também
inserida na avaliagio de recém-nascidos de risco e recém-
nascidos a termo. Este instrumento & baseado na avaliagio
do sistema autondmico (respiragio, digestio, coloragio
da pele), sistema motor (ténus, movimento, postura),
organizagio dos estados (variagio e padrio de transigio
dos estados), atengao e auto-regulagio. O APIB é baseado
num modelo de desenvolvimento que visa documentar o
grau de diferenciagao e modulagio dos viirios sistemas de
comportamento, 2

Modificacdes do desenvolvimento no estado com-
portamental podem ser identificadas em recém nascidos
desde 27 semanas de idade pestacional aré o rermo. Estas
modificactes incluem desde a diminuigio dos estados
indiferenciados até um aumento em sono quieto ou soNO
ative, A diferenga nos estados em cada neonato entre
30-40 semanas de idade concepcional pode ser um bom
indicador do desenvolvimento neuroldgico normal. Medidas
repetitivas da taxa do crescimento sio comumente usadas
em neonatologia € em pediatria. Medidas repetitivas do
estado comportamental podem ser um excelente indicador
(feral/neonaral) do grau de maruragio cerebral !

A avaliagio comportamental serve para distinguir
modificagies que ocorrem 1o eérebro imaturo. Na definigio
dos estados nio existe limitagio do ndmero de varidveis que
se incluem na andlise. Somente varidveis relevantes devem
ser consideradas na avaliagio comportamental.!?

O tempo do sono deve ser valorizado e anotado e todas
as suas modificagies em cada estado como o despertar,
o choro, o sono ative ¢ o sono quicto. B extremamente
importante realizar o registro dos estados tante em sono
ative ou sono quieto sendo assim possivel a identificacio
de padraes paroldgicos que sio claramente identificados ou
aparecem somente em apenas um dos estados.”?

A utilizagio por pesquisadores de uma variedade de
critérios (escores) tornou possivel distinguir os diferentes
estados do sono e despertar em neonatos premaruros
de idade gesracional variada. Outro estudo urilizou-se
as condigies ambientais, duragio e tempo de registro,
colocagio de eletrodos, critérios de estado do sono, 1314

A observagio comportamental pode ser utilizada de
diversas formas: manualmente em papel, anotagdes pelo
teclado do compurador, analdgico/digital, registro por video.?
A observagiio em tempo real do estado comportamental do
bebé & o método mais ficil, entretanto ¢ dependente do
nivel de arengio do ohservador. 3

15

A observagio em video é dependente da resolugio
do sistema, mas movimentos sutis sio de dificil detecgao.
Estes dois sistemas de monitoramento do comporramento
do recém-nascido sio dreis para estudo de cérebro imaturo
¢ bebés criticamente instdvels, O observador deve ser
treinado sobre o comportamento do recém-nascido e
deve anotar tanto informagdes positivas ou negativas
{abertura dos olhos, fechamenro dos olhos, movimenros
dos alhos, sem movimento dos olhos, movimento corporal),
principalmente quando outros parimetros sugerem uma
mudanga no estado, '

O movimento corporal é o primeiro parimetro como
indicador do estado. A localizagio dos movimentos corporais
modifica de acordo com a idade. O observador deve anotar
informagOes da postura (prona, suping, lateral), estado com-
portamental visualizado (olhos abertos, acordado com olhos
semi-oclusos, sonoléncia, sono) e aparéncia (quieto, sorriso,
sentindo dor, chorando, ciandrico, sugando). A avaliacio
qualitativa e quantitativa da motilidade corporal como
movimentos peneralizados ou localizados, sobressaltos,
movimento de contragio, movimento do mento, sucgio
néo nutritiva, sorriso deve ser valorizado na andlise,!3-1?

Movimentos oculares podem ser identificados pelo
eletro-oculograma (EQG) assim, durante o sono ativo
podem ser verticais, horizontais ou obliquos e usualmente
bilateral. O piscamento apresenta-se com uma amplitude
elevada e usualmente isolado. Informagoes sobre abertura
e fechamento dos olhos podem ser registrados pelo
observador. Alguns movimentos oculares com baixa
amplitude sio dificeis de serem identificados principalmente
em video, Para a classificagio ¢ avaliagiio comportamental
do sono em neonatologia devem ser utilizados quatro
parimetros primordiais: despertar, sono REM, sono NREM,
transicional. %1%

DESPERTAR: ATIVO E QUIETO
Despertar ativo

MNesta fase a crianga apresenta-se com os olhos
abertos, abertura e fechamento ocular de forma repetitiva,
movimentos corporais grosseiros sio bem fregiientes. A
respiragio & irregular O aleitamento materno ou mamadeira
podem causar modificagdes significarivas no EEG.1

Despertar quieto

O neonato apresenta-se com os olhos bem abertos, com
ou sem movimentos oculares. Os movimentos corporais
podem estar ausentes. Abaixo de 35 semanas de idade
concepciomal  observa-se no EEG uma atividade reta de
baixa voltagem. O canal EMG mentoniano apresenta-se
com uma atividade de ampla voltagem com a presenga
de atividade fisica com movimentos faciais. Respiragio
geralmente ¢ regular.!
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Sono REM “ativo”

Movimentos oculares: Estiio presentes com duragio de
20-30 segundos nesta fase de sono. Em prematuros sio
poucos e isolados. Movimentos rdpidos dos olhos, mais
fregiientemente de lateralidade. O nidmero de movimentos
oculares aumenta de acordo com a idade concepeional.
Préximo ao periodo de termo os surtos de movimentos
oculares tornam-se mais fregiientes. Em criangas a termo,
os movimentos oculares apresentam-se com modificages
da densidade durante o sono ativo apresentando-se com
densidade baixa no inicio do sono e com densidade crescente
para o fim do sono. Alguns recém nascidos dormem de
olhos abertos, fendmenos observados particularmente em
prematuros com disfungio neurolégica. !

Padrdo respivatdrio: Mo sono ativo o padrio respiratério
é irregular com breve periodo de apnéia central. A res-
piragio se torna mais acelerada na idade concepcional de
35 semanas ¢ o indice de apnéia & significativo inciando-
se em torno de 31 semanas em sono ativo em comparagiio
com sono quieto, 1015

Ritmo cardiaco: O ritmo cardiaco é mais varidvel du-
rante o sono ativo do que em sono quieto. 51013

EMG mentoniano: A atividade tonica € inibida
na maior parte do sono ative ¢ & acompanhada com
movimentos corporais e faciais. Ha atonia muscular,
sobrerudo na muscularura bulbar, facial e musculatura do
pescogo. 21015

Movimentos corporais e faciais: Os movimentos corpo-
rais e faciais sio diversos e mais freqiientes em sono
ativo do que em sone quicto, De 31-36 semanas de idade
concepcional, observa-se mais de 20% do tempo desta fase
em movimento, A maioria dos movimentos permanece
elevada em 37-38 semanas de idade concepcional e decresce
significativamente iniciando em torno de 39 semanas
de idade concepcional. Periodos de quietude podem ser
observados, mas de curta duragio. Movimentos faciais
caracrerizam-se por piscamentos, Caretas, Sorrisos, Sucgio.
Movimentos corporais podem ser localizados (digirais,
membros) ou generalizados (movimentos grosseiros),
movimentos lentos, Suspiros sio mais freqiientes em sono
ativo do que em sono guieto. Vocalizagiio breve pode ser
observada em sono ativo, 21015

Sono NREM “quieto”

Os movimentos oculares estio ausentes, A respiragio
é regular. O ritmo cardiaco é mais lento e a amplitude é
mais alta. No eletromiograma (EMG), a atividade tonica
mentoniana estd presente entre 31-41 semanas de idade
concepcional. Neonatos a termo podem apresentar uma
taxa de 22% da inibigio da atividade tonica mentoniana
observado no EMG. Porcentagens semelhantes foram
observadas em criangas mais velhas e adultas. Os mo-

16

vimentos corporais e faciais podem ocorrer em menor
proporgio em sono quieto do que em sono ativo. De 31-38
semanas de idade concepcional, 5-9% do sono quieto é
ocupado por movimentos. Periodo de quietude aumenta
com a idade com uma duragio de 2-3 minutos entre 31-38
semanas de idade concepcional e 4 minuros entre 39-41
semanas de idade concepcional. Em 33-30% do sono
quieto podem ser observados 20 segundos de movimentos
corporais. Movimentos ritmicos mentonianos (acima de
3 segundos) podem surgin, mas nio sio freqilentes. Sustos
com breve contragiv muscular € uma caracteristica
significativa em sono quieto principalmente proximo ao
completar o periodo de termo, 191518

Sono indeterminado ou transicional

Esta fase do sono apresenta caracteristicas das duas
fases do sono. E o sono nio-classificado tipicamente
como sono REM ou NREM; periodo intermedidrio entre
as fases REM/NREM/REM com caracreristicas de ambas,
podendo ocorrer imediatamente apds periodo de vigilia e
antes do primeiro ciclo do sono REM, ou entre o primeiro
ciclo do sono REM e o primeiro ciclo do NREM, e assim
periodicamente. Um fator importante na diferenciagio
desta fase de sono & a respiragiio, a qual poderd ser regular
ou irregular para a diferenciagio dos outros dois ciclos
de sono. No recéme-nascido a termo, esse percenrual néo
deve exceder 3% do tempo total em sono, Nao hi estudos
que indiquem qual o tipo de correlaciio que o excessa de
sono rransicional possa rer com patologias neuroldgicas e
progndstico. O sono transicional ocupa em torno de 30%
do sono de 27-34 semanas ¢ decresce para menos de 10%
as 35 semanas, 210,152

A concordincia entre atividade comportamental
e bicelétrica é fundamental para a caracrerizagio das
fases do sono em recém-nascidos prematuros, sendo mais
importante neste reconhecimento do que na quantificagio
propriamente dita da idade gestacional e/fou concepcional,
Em estudo que avaliou parimetros de concordéincia entre
arividade comportamental e biolérrica, foi evidenciado que
nechatos prematuros quando atingem a idade concepcional
de 38-40 semanas apresentam indices de concorddncia em
somo NREM significativamente inferiores a grupo controle
a termo. 2

A avaliagio da progressio da maruragio bicelérrica
cerebral em recém-nascidos prematuros pode ser obtida
da andlise da variagio de grafoelementos normais do
eletroencefalograma neonatal que tenham correlagio direta
ou inversa com o aumento da idade concepcional. Na maioria
dos estudos os parimerros utilizados nesta andlise incluem a
contagem dos fusos delta, o percentual da sincronia inter-
hemisférica ¢ a duragio dos intervalos intersurto em sono
NREM.223 Em estudo recente, Vecchierini e colaboradores
(2007} relataram que os estados do sono em prematuros sio
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de dificil determinagio, sendo possivel identificar periodos
alternantes que correspondem a estados rudimentares do
sono antes da 25 semana de idade concepcional 24

CONCLUSAO

A andlise do comportamento do sono em neonatos,
atraviés da observagio em tempo real ou por compurador,
permite identificar o prau de maturagio e comprometimento
neurolégico em recém-nascidos. A andlise por video pode
ser prejudicada pela resolugio do sistema. A observagio
em tempo real & dependente do observador e requer nivel
de arengao e treinamento adeguados. Os estados do sono
em recém-nascidos sio dependentes de varifveis como a
duragiio da observagio e a maruridade do recéme-nascido.
Estado jd foi definido na literatura em torne de 25-27
semanas de idade concepecional. Em relagio & avaliagao
comportamental do recém-nascido a termo, na literatura
i estd bem definida, quanto a recém-nascidos de muito
baixo peso, os dados sio insuficientes quanto A classificagio
e sistematizagio dos estados comportamentais. A
sistematizaciio dos achados sobre o esrado comportamental
dependentes da idade gestacional através do video/poligrafia
e associado d atividade bioelérrica poderd identificar
marcadores bioldgicos que identifiguem, de forma precoce,
o comprometimento encefilico e progndstico de recém-
nascidos de risco e de muito baixo peso, permitindo um
manejo mais adequado destes pacienres.
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