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In cele ce urmeaz va fi utilizata denumirea de accident vascular cerebral (AVC), pentru
a defini leziunea sistemului nervos central, de cauza ischemica sau hemoragica, demonstrabila
clinic, imagistic si anatomopatologic®.

Termenul ,,stroke” a fost preluat de catre unii autori, din literatura anglo-saxona, in
prezent existand o tendinta de neologizare a limbajului medical romanesc, explicata de dorinta
unei acordari a acestuia la sursele de informatie internationala.

Conform definitiei Organizatiei Mondiale a Sanatatii (OMS), AVC reprezinta o
patologie de cauza vasculara, manifestata prin semne de afectare rapid progresiva, focala
sau globala a activitatii cerebrale, care poate duce la deces, cu simptome care dureaza cel
putin 24 de ore. Aceasta definitie contine atat AVC ischemic, fie ca se vorbeste despre ocluzia
arteriald sau de tromboza venoasa, cét si cel hemoragic. In sensul cel mai strict, hemoragia
subarahnoidiana fara semne de disfunctie cerebrala, nu este inclusa in aceasta definitie, desi cei
mai multi autori o fac?, astfel incat AVC hemoragic include hemoragia intra-cerebrald non-
traumaticd, cu extravazare de snge in parenchimul cerebral si hemoragia subarahnoidiani °.

Valoarea incidentei se situeaza in jurul cifrei de 1 la 4000 de copii nascuti vii pe an.
Cand se ia in considerare perioada 0-18 ani, atunci incidenta este de 11 la 100.000 pe an *. AVC
reprezintd una din primele zece cauze de mortalitate la copil®, iar in contrast cu populatia adulta,
unde cauzele ischemice predomina, la copil raportul este aproape unitar intre AVC ischemic si
hemoragic 2.

In ceea ce priveste tromboza venoasi cerebrali la copil, ea se situeazi ca incidenta, la
0.67/100.000 pe an ©, in studiul cel mai amplu publicat pani in prezent.

Aceste cifre au surse de citare internationale, in tara noastra neexistand pana in prezent
un registru national sau lucrari cu analiza statisticd pe loturi consistente de pacienti. Exista
raportari de cazuri care nu pot ajuta substantial la identificarea incidentei sau prevalentei in tara
noastra.

In Romania este posibil ca acest diagnostic si fie subestimat, din cauza intarzierii
diagnosticului.
Centrul National pentru Statistica Medicala din SUA raporta in 2007 ca decesul, avand

drept cauza AVC, are o incidenta de 3,1/100.000, la copilul cu varsta sub 1 an, 0,4/100.000 la
copiii cu varsta 1-4 ani si 0,2/100.000 la cei cu varste cuprinse intre 5-14 ani ’. In tara noastrd
nu au fost publicate pana in prezent date cu privire la mortalitatea prin AVC la nou-nascut.

2 In

Majoritatea analizelor au identificat varsta de sub 1 an ca fiind cea mai expusa
cadrul acestei perioade, nou-niscutul are riscul cel mai mare atingand valori intre 8% 8 si 35%

% dintre copiii afectati. Incidenta la aceasta varst, se situeazi intre 20 si 60 la 100,000 de nasteri



Stroke-ul la nou-ndscut si sugar

10.11 " Ne atrage atentia faptul ci, desi cu cea mai mare incidenti, nou-niscutul are

cu fat viu
totusi cea mai mici rata a mortalitatii?. In ceea ce priveste diferentele intre sexe, in majoritatea
studiilor, valorile incidentei sunt mai mari la baieti 12, International Pediatric Stroke Study
(IPSS) desfasurat pe 1187 de copii afirma un raport de 1,49 intre sexul masculin si feminin 2,
Se reliefeaza de asemenea si 0 diferenta in ceea ce priveste mortalitatea, tot in defavoarea
sexului masculin 2. In Romania nu existd date statistice comparative la copil cu privire la
diferentele etnice in AVC neonatal si la sugar.

Survenit intre 20 de saptdmani de gestatie si 28 de zile de viata, AVC ischemic perinatal
reprezintd un grup heterogen de entitati, care au drept consecinta modificarea patologica a
fluxului cerebral, ca urmare a trombozei arteriale sau venoase, precum si a embolizarii,
demonstrabila prin studii imagistice si neuropatologice!*. AVC arterial ischemic perinatal este
cea mai frecventi forma, fiind responsabil pentru aproximativ 2/3 din cazurile diagnosticate °;
locul predilect al injuriei este artera cerebrald medie, iar consecinta cea mai des intalnita pe
termen lung este hemipareza.

AVC hemoragic neonatal are o prevalenta de aproximativ 6.2 la 100 000 nou-nascuti Vii.
Encefalopatia este simptomul cardinal, fiind citat in 100% din cazuri, urmat fiind de crizele
epileptice in 65% din cazuri. AVC hemoragic perinatal este raportat ca tipic unifocal (74%) si
unilateral (83%) *°. Etiologia sa include trombocitopenia, malformatiile cavernoase, insi cele
mai multe din cazuri raman idiopatice. Alti factori de risc citati sunt sexul masculin, stressul
fetal, sectiunea cezariana efectuata in urgenta, pre si post maturitatea.

AVC neonatal are la baza factori materni, patologii ale placentei si/ sau ale fatului, ce
au fost detaliate in extenso, in capitolul II al lucrarii de doctorat.

Tabloul clinic al acestei patologii este diferit, in functie de momentul diagnosticului. In
prezentarea acutd nou-nascutul poate manifesta crize epileptice (in special la nou-nascut),
deficit focal instalat in decursul a 24 ore (tipic cu aspect de hemiparezd), grade diferite de
alterare a constientei pana la coma (in special in cel hemoragic sau tromboza de vase mari).
Prezentarea la distanga de momentul producerii agresiunii vasculare, este cea mai des intalnita
in neurologia pediatrica, diagnosticul in aceste cazuri fiind stabilit retrospectiv, conturand AVC
presupus perinatal. La examinarea sugarului se poate constata urmatoarele: plagiocefalie,
laterocolis, deficit neurologic focal, intarziere in dezvoltarea neuro-motorie, crize epileptice,
deficit vizual asociat sau nu cu strabism. Semnul cel mai constant este hemipareza.

In capitolul al 111 lea se aduc detalii despre Electroencefalograma neonatala.
EEG este una dintre putinele metode care poate oferi detalii despre functionalitatea creierului

la aceastd varsta. Totusi, interpretarea traseelor nu este simpld si necesitd cunoasterea
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elementelor fiziologice tranzitorii intre 24 si 44 de saptamani-varsta conceptuald (suma
saptamanilor ante si post partum), reper esential pentru interpretarea ritmului EEG de fond.

Inregistrarea EEG la nou-nascut este necesar a fi ficuta cu mai multe tipuri de canale
1718 "noligrafic, pentru a putea diferentia diverse tipuri de artefacte sau fenomenele paroxistice
de crizele epileptice. Monitorizarea video este ,,gold standard” de investigare '8 a manifestarilor
bruste, paroxistice, stereotipe, fara o explicatie evidenta, dar si in cazul retragerii medicatiel
anticonvulsivante sau pentru studiul aspectului de ,,burst-suppresion”.

Neuroimagistica reprezintd o conditie ,,sine qua non” pentru a identifica si cuantifica
extensia leziunilor in cadrul AVC neonatal/presupus neonatal, iar acestea sunt detaliate n
capitolul al 1V lea.

Cele trei metode prin care aceasta poate fi evidentiata sunt: ecografia cerebrala (EC),
tomografia computerizata (CT) si imagistica prin rezonanta magnetica (IRM). Tomografia
computerizata se utilizeaza din ce in ce mai rar, pentru diagnosticul AVC, din cauza dozei mari
de radiatie pe care o presupune si a diferentei nesemnificative intre rezultatele obtinute prin
aceastd metodi, comparativ cu o EC de buni calitate °.

In prezent, nu sunt suficiente date din care si rezulte atitudinea potrivita in ceea ce
priveste managementul acut sau terapia cronicd pentru a impiedica recidiva. Este clar ca in
marea majoritate a situatiilor, AVC neonatal, cel putin in experienta noastra, este diagnosticat
la distanta de agresiunea acutd, cand fereastra terapeutica este inchisa. Terapia nu poate fi
extrapolata de la adult intrucat: 1) factorii de risc si evenimentele trigger sunt dependente de
varsta; 2) conformatia vaselor cerebrale, statusul neurologic si hematologic al nou-nascutului
difera mult de cel al adultului, ceea ce are implicatii in balanta risc/beneficiu a tratamentului;
3) consecintele pe termen lung ale AVC neonatal nu pot fi estimate cu aceeasi siguranta ca si
in cazul adultilor 2.

In cadrul capitolului al V lea au fost precizate, in cadrul managementului acut, aspecte
care vizeaza neuroprotectia, terapia antitromboticd si monitorizarea EEG neonatala. In tarile
dezvoltate hipotermia este standardul de tratament in hipoxia acuta perinatald, insa in tara
noastra este inca la inceput. Sunt foarte putine centre care o pot utiliza in Romania,
impedimentul principal fiind costul prohibitiv al echipamentului. Date fiind rezultatele
excelente in ceea ce priveste reducerea sechelelor encefalopatiei hipoxic ischemice la nou-
nascutii tratati cu hipotermie, ar putea reprezenta 0 optiune terapeutica si in ceea ce priveste
AVC neonatal.

Nu s-a folosit decat in foarte putine cazuri, dat fiind diagnosticul de obicei tardiv al

acestuia si prognosticul in general bun. Totusi, in situatiile in care se evidentiaza leziuni
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hemoragice intra-parenchimatoase, in extindere, cu potential de a afectare a structurilor
cerebrale esentiale (trunchi cerebral, capsula alba interna, arie vizuala primara, etc.), hipotermia
ar putea fi utilizata.

Axul central al intregului concept de management cronic, detaliat in capitolul al VI lea,
il reprezintd abordarea multidisciplinara a diagnosticului, pentru cuantificarea cat mai exacta a
sechelelor. Ulterior diagnosticarii, incepe procesul de reabilitare, care reprezinta un parcurs de
ameliorare a deficitelor reziduale post AVC. Acesta este centrat pe familia pacientului si incepe
cu explicarea diagnosticului si cu propunerea unei strategii pe termen lung. Exista o diferenta
fundamentald de concept al recuperdrii copilului fata de adult. Dacd la adult scopul este
recapitarea abilitatilor pre-AVC, la nou-nascut, sugar si copil este continuarea dobandirii
abilitatilor motorii si psihice corespondente varstei, cu o permanentd stimulare a motivatiei.
Reabilitarea are ca scop maximizarea potentialului creierului de a raspunde la agresiune, prin
experienta sau stimulare externd 2!, Au fost redate aspecte care tin de epilepsia secundard AVC
neonatal, tulburarile de limbaj sau performanta cognitiva ulterioara, precum si detalii cu privire
la integrarea sociala a pacientului cu dizabilitate restanta. Utilizarea celulelor stem reprezinta o
perspectiva de explorat in studii viitoare, putdnd avea efecte benefice in reducerea leziunii

cerebrale, daca sunt aplicate in fereastra terapeutica — inca incerta la acest moment.

MATERIALE SI METODE

Studiul prezent-inceput in 2012- a fost realizat in mod retrospectiv si prospectiv, in perioada
2011-2016. Pacientii analizati s-au prezentat pentru evaluare neurologica in Spitalul Clinic de
Copii ,,Victor Gomoiu™ astfel:

1. La indicatia medicului neonatolog/pediatru

2. Inurgenti la camera de garda pentru posibile crize epileptice

3. Cu bilet de trimitere de la medicul de familie

Au fost utilizate urmatoarele criterii de includere:

1. Diagnostic imagistic de AVC confirmat prin rezonanta magnetica (cel putin un examen

de imagerie prin rezonanta magnetica cerebrala), in primele 28 de zile de viata

2. In cazul pacientilor diagnosticati dupa 28 de zile de viata, au fost inclusi doar cei la care

anamneza indica perioada neonatala, ca fiind cea mai probabila pentru momentul in care s-

a produs leziunea



Stroke-ul la nou-ndscut si sugar

Criteriile de excludere au fost urmatoarele:
1. Istoric de consum matern de droguri
2. Encefalopatie hipoxic- ischemica neonatala
3. Meningo-encefalitd neonatala
4. Malformatia cerebrala
Au fost identificati 24 de pacienti care respectau criteriile de includere si excludere in
studiu.
Protocolul de investigatie a fost urmatorul:
1. Examen clinic
2. Masurarea tensiunii arteriale
3. Analize uzuale de sange — hemograma cu frotiu, ionograma, echilibru acido-bazic,
transaminaze, uree, creatinind, sideremie, glicemie, proteine totale, profil lipidic, calciu
ionic, calciu total, Timp Quick, APTT, Fibrinogen
4. Screening de trombofilie
anticorpi anti-fosfolipidici -atat la mama cat si la fat
MTHFR - mutatia metiltetrahidrofolat reductazei heterozigota, homozigota, heterozigot
compus
Mutatia factorului 11 /protrombina G20210A
Deficit de proteina C
Deficit de proteina S
Deficit de anti trombina 11l
Nivel crescut al homocisteinei
Activitate crescuta factor Vllic
Mutatia factor XIII
Mutatia activatorului de plasminogen (PAI)
5. Ecografie cerebrala — aparat Siemens ACUSON 2000 cu transductor de 5; 7,5; 10 MHz
6. Ecografie de cord trans-toracica aparat ACUSON X 300 Premium Edition si consult
cardiologie pediatrica
7. Ecografie abdominala - aparat Siemens ACUSON 2000
8. Video-EEG computerizat- aparat Natus Nicolet One Wireless Amplifier 32/44/64 canale
9. Angio-CT cerebral aparat Optima 660 ASIR (in 2 cazuri- cand nu a putut fi efectuata
IRM imediat)
10. IRM cerebral aparat RM Optima 360 1,5 T / Siemens Magnetom Skyra 3 T- secvente
T1, T2, DWI, FLAIR, 3 D TOF, SWI, Pha
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11. Evaluare psihologica (coeficient de dezvoltare) — teste folosite Adaptive Behaviour
Assessment System second edition (ABAS II) si Raven

Cu exceptia screening-ului de trombofilie si a evaluarii imagistice (IRM sau CT), protocolul
de investigatie a fost efectuat in Spitalul Clinic de Copii ,,Victor Gomoiu”.

Evaluarea riscului de trombofilie s-a efectuat in Laboratorul de Hematologie al Institutului
Clinic Fundeni si Synevo.

Ecografia cerebrald a fost efectuatd utilizdnd fereastrele anterioard, posterioara,
mastoidiana, temporala.

Ecografia cardiaca s-a efectuat in modul 2D — ferestrele suprasternala, apicala, parasternala
si subcostald-modul M si Doppler.

Clinica de Neurologie pediatrica a Spitalului Clinic Copii ,,Victor Gomoiu”, prin dotarile
complexe actuale- aparate Natus NicoletOne Wireless Amplifier 32/44/64 canale-, poate
contribui cu o evaluare video-EEG poligrafica, cu senzori multipli, singura de acest fel din tara
noastra, la acest moment. Aceasta modalitate de examinare a nou-nascutului nu este uzuala nici
in centrele de epileptologie cu mare experienta din Europa sau SUA, in prezent; acest tip de
investigatie ne ofera posibilitatea de a monitoriza pacientul in maternitate sau in sectiile de
terapie intensiva, oferind indicii importante despre semiologia crizelor epileptice neonatale.
Investigatia se poate efectua in sistem ,,wireless”, cu autonomie de 250 de m sau chiar in sistem
ambulator (unic in ingrijirea pediatricd in Romania), la domiciliu sau in alt spital. Aceste doua
concomitenta.

In cele ce urmeaza, voi detalia aspecte cu privire la metoda de monitorizare video-EEG
cu aparatul Natus NicoletOne efectuata in clinica neurologie pediatrica a Spitalului ,,Victor
Gomoiu”.

Pregatirea investigatiei are loc in cele mai multe cazuri cu o zi inainte, daca nou-nascutul
este internat In clinica sau cu cel putin o ord anterior ajungerii pacientului, permitand astfel
eficientizarea timpului petrecut in laboratorul EEG al sectiei. Se pregatesc pasta abraziva si cea

adeziv - conductiva, electrozii de scalp, minim 11, in cazul nostru tip spider, din aur (fig. 31)

Fig.31 Electrod spider din Aur
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care permit aplicarea usoara pe scalp, electrozi pentru monitorizare cardiaca si @ miscarilor
(EMG) concomitenta, senzor piezoelectric pentru spirograma, saturometru si senzor Airflow
neonatal. Aceasta monitorizare poligrafica este cu mult mai complexa decat aEEG, putand ajuta
clinicianul in decelarea cauzei de fond a crizelor epileptice. In clinica noastrd, monitorizam
electroencefalografic nou-nascutii, intr-o inregistrare de minim o ord, astfel fiind posibila
corelarea modificarilor EEG cu cele ale parametrilor cardiaci sau musculari, cu respectarea
ghidurilor internationale de monitorizare continui neonatala 8.

Pregatirea este extrem de importantd, necesitand degresarea atenta a scalpului si

folosirea de pasta abraziva in locurile desemnate pentru plasarea electrozilor (fig. 32).

¥
: o

Fig.32 Fixarea electrozilor spider pe scalp (imagine
reprodusa cu acordul familiei)

Inregistrarea incepe dupa ce echipa formati din medic neurolog pediatru si tehnician se
asigurd ca parametrii tehnici sunt optimi si dupa ce se pozitioneaza pacientul astfel incat sa
poata fi inregistrat video simultan cu cele 2 camere disponibile in laboratorul EEG. O camera
este fixatd pentru a observa detaliile miscarilor nou-ndscutului, iar cea de a doua pentru 0

imagine de ansamblu (fig. 33, 34).
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Fig.33 imagine de ansamblu -stdnga
Monitorizare EEG nou-nascut Sectia Neurologie
pediatrica, Spital Victor Gomoiu, noiembrie 2016
(imagine reprodusa cu acordul familiei)

Fig.34 imagine detaliu -dreapta jos

Monitorizare EEG nou-nascut Sectia Neurologie
pediatrica, Spital Victor Gomoiu, noiembrie 2016
(imagine reprodusa cu acordul familiei)

Montajul utilizat uzual este o combinatie intre cel longitudinal si transversal (Fp1-C3, C3-0O1,
Fpl-T3, T3-01, Fp2-C4, C4-02, Fp2- T4, T4- O2, C3-Cz, Cz-T4), care din experienta noastra
s-a dovedit a fi edificator in privinta grafoelementelor epileptogene. La nivelul liniei de mijloc

cei 2 electrozi Fz si Pz din experienta noastra nu sunt neaparat necesari (fig. 35).

11
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Fig. 35 Inregistrare EEG cu electrozi de scalp sterili adezivi, cu electrozi suplimentari ECG,
EMG, pulsoximetru, efectuata in cadrul Sectiei Neurologie pediatrica a Spitalului Clinic de
Copii ,,Victor Gomoiu”, Bucuresti, decembrie 2015-monitorizare in timpul mesei (imagine

reprodusa cu acordul familiei)

Monitorizarea EEG se poate efectua si cand lumina este stinsa in laborator ( metoda

adjuvantd pentru inducerea fiziologica a somnului ), camerele video fiind dotate cu infrarosu

(fig.36).

12
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Fig.36 Monitorizare EEG- Sectia Neurologie pediatrica Victor Gomoiu, Bucuresti, octombrie 2016- filmare
cu infrarosu (imagine reprodusa cu acordul familiei)

Fig.37 Monitorizare EEG- Sectia Terapie intensiva neonatald Spital M. S Curie, Bucuresti, octombrie 2016
(imagine reprodusa cu acordul familiei si medic sef sectie dr. Catalin Cirstoveanu)
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In situatiile in care nou-niscutul nu poate fi adus in clinica noastra, starea lui nefiind
stabild, o echipa formata dintr-un neurolog pediatru si tehnician EEG, uneori si un consultant
tehnic Natus, se deplaseaza in sectiile de neonatologie unde efectuam monitorizarea (fig.37 si
38 a, b).

Monitorizare
EEG de
lunga durata
la nou-nascut
in sectia de
Neonatologie
a Spitalului
Universitar
de Urgenta,
Bucuresti,
martie 2016

- — —_———
[ y“—-—ufww \l Fig.38 a.b

|

imagini
reproduse cu
acordul
familiei
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In unele situatii, montarea electrozilor a necesitat adaptarea la situatii dificile, un exemplu fiind
aratat in imaginile de mai jos. Nou-nascutul este ventilat mecanic intr-un dispozitiv mobil, fiind
adus in clinica noastra, lucru necesar deoarece evaluarea initiala, efectuata in maternitatea unde

S-a nascut, prezenta multiple artefacte de mediu, care nu au putut fi eliminate si care impiedicau

interpretarea corectd a traseului (fig. 39 a, b; fig. 40).

Fig.39a,b
Monitorizare EEG
de lunga durati la
nou-nascut ventilat
mecanic adus in
Clinica Neurologie
pediatricd a
Spitalului “Victor
Gomoiu”

- , imagini reproduse
cu acordul familiei
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Fig. 40 Traseu EEG obtinut intr-un dispozitiv de ventilatie mecanicd mobila, in Sectia Neurologie pediatrica
,,Victor Gomoiu”

REZULTATE

Analiza statistica realizata pe lotul rezultat prin aplicarea conditiilor de includere si
excludere a aratat urmatoarele:

Din punct de vedere al distributiei pe sexe, patologia analizata predomina la sexul masculin,

cu 15 cazuri, fata de sexul feminin-9 (fig. 41).

Distributia pe sexe a AVC neonatal

H Baieti

M Fete

Fig. 41 Distributia pe sexe a AVC neonatal in lotul studiat
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Trebuie mentionat ca in cadrul acestui studiu, nu au existat diferente etnice, toti pacientii
si parintii acestora, fiind de rasa caucaziana.

Au fost studiate biletele de externare din maternitate, in vederea identificarii
elementelor care ar putea atrage atentia pentru diagnosticul de AVC.

Astfel din punct de vedere clinic, nou-nascutii nu au prezentat, in marea lor majoritate,
niciun indiciu al patologiei studiate sau modificari ale starii lor, care sa justifice mentionarea

acestora in biletele de externare din maternitate (fig. 42).

Tablou clinic post-partum

B Suferinta la nastere APGAR <7

Convulsii neonatale

Adaptare dificila

- Normal
70%

Fig. 42 Variante de tablou clinic la hou-nascutul cu AVC

Doar 3 pacienti din cei 24 au fost diagnosticati cu convulsii neonatale si au avut
indicatie de urmarire neurologica ulterioara. In cazul unui singur pacient, simptomatologia a
fost suficient de ampla incét sa necesite interventia neurologica si sa poata fi confirmat imagistic
la varstd de nou-ndscut. Eticheta de ,, adaptare dificila” a fost pusa pentru toate cazurile n care
care au fost facute mentiuni despre starea clinica a nou-ndscutului, altele decat normala.

A fost analizat motivul care a adus pacientul la medic si care a dus in final la stabilirea
leziunii compatibile cu AVC. A rezultat graficul de mai jos (fig. 43), in care se poate observa
ca in cele mai multe cazuri, intarzierea in dezvoltarea neuro-motorie a fost motivul principal de
prezentare la medic, urmatd indeaproape de crizele epileptice. Hemipareza cu/ fara intarziere in
achizitiile neurologice a fost remarcata la un numar egal de copii cu cei care prezentau crize
epileptice.

17



Stroke-ul la nou-ndscut si sugar

MOTIVUL PREZENTARII LA MOMENTUL
DIAGNOSTICULUI

7
6
4
I |
Crize epileptice Hemipareza intarzierea in Hemipareza si Crize epileptice si
dezvoltarea intarzierea in intarzierea in

neuromotorie dezvoltarea dezvoltarea
neuromotorie neuromotorie

Fig. 43 Motivul prezentarii la medic in momentul diagnosticului

Prima evaluare electroencefalografica

3; 13% 2; 8%

B Nou-nascut
= Sugar

19; 79% M Dupa varstade 1 an

Fig. 44 Varsta primei evaluari electroencefalografice
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Cei mai multi dintre pacientii din studiu, respectiv 19, au beneficiat de o evaluare EEG
anterior varstei de 1 an. Doar in cazurile a 2 pacienti aceastd investigatie a fost efectuata pentru
prima datd in timpul perioadei neonatale. 76 de monitorizari electroencefalografice de tip
poligrafic au fost efectuate in clinica Neurologie Pediatrica a Spitalului ,,Victor Gomoiu”, la
nou-nascut, incepand din anul 2015- momentul dotarii complete a laboratorului EEG. In cazul
a 3 dintre pacientii lotului, indicatia EEG a fost facuta dupa varsta de 1 an.

Ecografia cerebralda- adeseori prima investigatie imagistica efectuatd in directia

diagnosticului, a fost efectuata in putine cazuri devreme, astfel (fig. 45):

Momentul diagnosticului ecografic al stroke-ului

1 —— |
0 —

B Antenatal ®O0-28zile ®W1-3luni = 3-6luni MW6-9luni M9-12 |uni

Fig. 45 Momentul diagnosticului ecografic al AVC presupus neonatal

Momentul confirmarii diagnosticului de AVC cu imagerie prin rezonantd magnetica a
fost studiat si in cadrul acestui lot, asa cum este ilustrat in figura de mai jos (fig.46). 11 pacienti
din cei 24 inclusi in studiu au fost diagnosticati cu leziuni compatibile cu AVC

neonatal/presupus neonatal.
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Momentul confirmarii imagistice prin IRM

0-28 zile O1luna-1an O1-2ani O2-3ani 3-4ani Odupd 4 ani

11

Fig. 46 Momentul confirmarii imagistice prin rezonanta magnetica a AVC neonatal/presupus neonatal

in ceea ce priveste tipul leziunii, AVC arterial ischemic ocupa proportia cea mai
importanta, asa cum arata figura de mai jos, ocupand 71 % din cazurile analizate- 17 in numar
absolut. AVC hemoragic a fost confirmat imagistic in 5 cazuri, iar in 2 situatii, leziunile au fost

compatibile cu tromboza de vase cerebrale (fig.47).
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Tipul AVC neonatal/presupus neonatal

W AVC ischemic
H AVC hemoragic

B Tromboza de vase cerebrale

Fig. 47 Tipul de AVC neonatal/presupus neonatal

Din punct de vedere al distributiei lezionale s-au putut constata urméatoarele:
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59 % din cazuri (10) au prezentat leziuni cantonate la nivelul emisferului stang, pentru ca restul

de 41% (7) sa fie reprezentate de afectari ale emisferului drept. in toate cazurile analizate sediul

LATERALITATEA AVC ARTERIAL ISCHEMIC NEONATAL

M Emisfer drept M Emisfer stang

Fig. 48 Distributia tipurilor de AVC neonatal/presupus neonatal

AVC arterial ischemic a fost supratentorial, in teritoriul arterei cerebrale medii (fig.48).
Asa cum se arata in figura de mai jos (fig. 49), cauzele care conduc la marea majoritate-
16 cazuri- (83%) a AVC ischemic, nu au putut fi identificate in pofida evaluarii extinse

efectuata la distantda de momentul leziunii.

AVC ischemic

W deficit de proteina C, S

m homocisteinemie
B mutatie gena PAI

cauze necunoscute

Fig. 49 Cauzele AVC ischemic perinatal
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in cazul niciunuia dintre pacienti nu s-au specificat patologii placentare- informatiile fiind

preluate din biletele de externare din maternitate.

Fig. 50 Cauzele AVC hemoragic in lotul studiat

Datele cu privire la substratul AVC hemoragic perinatal au relevat 1 caz de
trombocitopenie severa, maternd, 1 caz de sindrom neurocutanat rar - Incontinentia Pigmenti,
1 cavernom cerebral care a sangerat in timpul vietii intrauterine. In 2 cazuri nu au putut fi
identificate cauzele producerii AVC hemoragic (fig. 50).

in ceea ce priveste potentialele cauze materne de AVC ischemic perinatal, analiza a

ardtat urmatoarele antecedente patologice materne in lotul studiat (fig. 51).
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Patologie materna antepartum in AVC perinatal

W Mutatie f.XIll si MTHFR heterozigot

M Avorturi spontane

M Patologie tiroidiana
Trombocitopenie autoimuna

H Mutatie gena PAI si MTHFR

heterozigot

B Necunoscuta

Fig. 51 Patologia materna ante-partum

in 15 cazuri (79%) nu au putut fi identificate date in istoricul matern, relevante pentru
patologia copilului. Cate un singur caz de mutatie genica- cea a inhibitorului de plaminogen si
cea a factorului XIII au fost identificate in lotul de pacienti studiat, ele asociind si statutul de
heterozigot MTHFR. In 6 cazuri din cele 24, testarea genei MTHEFR s-a incadrat in acest statut

de heterozigot compus. Niciunul din cazuri nu s-a dovedit a fi homozigot MTHFR.
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In ceea ce priveste evolutia motorie la 1 an post injurie, datele sunt urmatoarele (fig. 52):

Evolutia deficitului motor la varsta de 1 an

Hemipareza M Tetrapareza Fara deficit motor

Fig. 52 Evolutia deficitului motor la varsta de 1 an

Se poate observa ca majoritatea pacientilor (20) au instalat tablou clinic de hemipareza,
pentru ca 3 dintre ei sa prezinte aspect de tetrapareza spastica, explicabil prin faptul ca leziunile
sunt foarte extinse si bilaterale. Un singur pacient, cu hemoragie intraparenchimatoasa stanga,
cu efractie ventriculard, nu a prezentat la varsta de 1 an deficit motor, capsula alba interna

nefiind prinsa in zona de leziune .

Analiza datelor privind epilepsia secundara a cuprins urmatoarele paliere:
1. procentul de pacienti diagnosticati cu epilepsie (fig. 53)

2 identificarea varstei la care au fost remarcate crizele (fig. 54)

3 aspectul crizelor la debut (fig. 55)

4. tratament antiepileptic cronic (fig. 56)
5

numarul de medicamente antiepileptice din schema terapeutica actuala (fig.57)

25



Stroke-ul la nou-nascut si sugar

Epilepsia la pacientul cu AVC
neonatal/presupus neonatal

rize epileptice
absente
26%

Crize epileptice
prezente
74%

M Crize epileptice prezente M Crize epileptice absente

Fig. 53 Prevalenta epilepsiei in lotul studiat

Se poate observa ca in ¥ dintre pacienti, crizele epileptice fac parte din evolutia clinica a

copilului diagnosticat cu AVC neonatal/presupus neonatal. Daca readucem in atentie graficul

care arata varsta primei evaluari electroencefalografice (fig. 44), atunci putem remarca faptul

ca la aproximativ 65% dintre pacienti, acest risc nu a fost identificat in perioada neonatala, ci

mai tarziu.
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Varsta de debut a crizelor epileptice
10
9
9
8
7
6
5
4
3
2
1
0
m0-28zile WO-lan © dupdlan

Fig. 54 Varsta la care au fost diagnosticate crizele epileptice la pacientul cu AVC neonatal/presupus
neonatal

Fig. 55 Aspectul crizelor epileptice n lotul studiat

Aspectul crizelor la momentul diagnosticului a fost ilustrat in graficul de mai sus (fig.55)

si se poate observa predominanta crizelor focale.
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Tratament antiepileptic cronic

M Fard tratament

B Cu tratament antiepileptic cronic

Fig. 56 Prezenta tratamentului antiepileptic cronic la pacientii diagnosticati cu epilepsie secundarda AVC
neonatal/presupus neonatal

Din graficul urmator (fig.57) se poate observa, ca in majoritatea cazurilor, epilepsia a putut
fi controlata cu 1 singur medicament antiepileptic, intr-0 proportie mica de cazuri fiind necesara

suplimentarea schemei terapeutice, fiind situatii unde leziunile au fost extinse si bilaterale.

Schema terapeutica antiepileptica

B Fara MAE 1 MAE =2 MAE HMaimultde2MAE

14 13
12

10

‘

Fig. 57 Numarul medicamentelor antiepileptic (MAE) din schema terapeutica cronica la pacientii
diagnosticati cu epilepsie secundard AVC neonatal/presupus neonatal
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A fost efectuata evaluarea psihologica in fiecare caz, la cel putin 6 luni de la momentul leziunii,
si a aratat urmatoarele valori pentru coeficientul de dezvoltare/inteligenta (fig. 58), care

ilustreaza faptul ca, in majoritatea situatiilor analizate, inteligenta ramane in limite normale.

Valoarea coeficientului de inteligenta

SUB 20 21-35 36-50 51-70 PESTE 70

Fig. 58 Valoarea coeficientului de inteligenta post AVC neonatal

Patologia analizata a fost ilustratd prin 6 cazuri reprezentative.

Rezultatele obtinute si aspecte particulare cu privire la cazurile detaliate in teza au fost
discutate in capitolul IV al partii speciale.

Cateva concluzii desprinse in finalul lucrarii sunt urmatoarele:

Tabloul clinic al AVC la nou-nascut ar fi mai usor de conturat, daca ecografia cerebrala
ar fi efectuata in cazul tuturor nou-nascutilor, indiferent de scorul APGAR. Tinand cont ca
aceastd este o evaluare neinvaziva, de scurta durata, repetabild de cate ori este nevoie, ar putea
da indicii in dinamica despre momentul producerii si evolutia zonei lezionale. Conditia
necesara cresterii gradului de suspiciune si diagnosticare a AVC este pregatirea personalului
medical in acest sens. Astfel este utila obtinerea competentei de ecografie cerebrald, atat in

cazul neonatologilor, cat si in cazul neurologilor pediatri.
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Metodele imagistice si electrofiziologice pot ajuta diagnosticului de AVC neonatal,
imageria prin rezonantd magneticd, fiind absolut necesara pentru stabilirea prognosticului
motor. Se efectueaza tomografia cerebrald, doar cand este singura posibilitate de investigatie.

EEG la nou-nascut, efectuata la standarde actuale, descrise in capitolul ,,Materiale si
Metode” poate da date sugestive pentru diagnosticul de AVC si de aceea trebuie avuta in vedere,
cand exista suspiciunea de crize epileptice neonatale.

Datele obtinute din monitorizarea EEG a nou-nascutilor din clinicile de neonatologie,
cu care Clinica de Neurologie pediatrica de la Spitalul Clinic de Copii Victor Gomoiu, lucreaza
in echipd, urmeaza a fi coroborate si publicate. Monitorizarea electrofiziologica in terapia
intensiva are incd multe necunoscute, fiind la debut in tara noastra si ne dorim cresterea
numarului de evaluari in aceste situatii. Scopul nostru comun este acela de elaborare a unui
protocol de investigatie interdisciplinar — neonatologie, neurologie, radiologie- utilizabil in
cazurile de prematuritate sau nou-nascut, cu comorbiditati neurologice.

Este necesar pe viitor studiul comparativ al parametrilor EEG inainte si dupa aplicarea
hipotermiei, ceea ce implicd organizarea inregistrarii traseului in primele 5 ore de la nastere,
timpul minim de monitorizare EEG fiind de o ord. Dupa 72 de ore in care s-a aplicat ,,head
coolingul”, ar fi utila reevaluarea ecografica si cea electroencefalografica.

Astfel am putea determina daca, zona de hemoragie /ischemie se mentine stationara ca
dimensiuni si cat de devreme se organizeaza in focar epileptic zona lezionala, cu si fard
hipotermie. Din observatiile mele, AVC hemoragic neonatal, aici ne referim la hemoragia
intraparenchimatoasa, este simptomatic la scurt timp de la injurie, ceea ce permite de altfel si
diagnosticul mai rapid, insd pe termen lung riscul de recurentd a crizelor epileptice este scazut.
AVC ischemic, pe de alta parte, trece in cele mai mute cazuri neobservat, urmand sa fie
diagnosticat retrospectiv la momentul aparitiei crizelor epileptice

In aproximativ 75 % dintre copiii diagnosticati cu AVC neonatal/presupus neonatal,
epilepsia face parte din consecinte, astfel incat este nevoie de evaluari seriate EEG si de
medicatie individualizata.

Evolutia cognitiva este in cazul AVC neonatal este, in general favorabild, insd depinde
de tipul lezional, tromboza de vase cerebrale si hemoragia multipla cerebrala putand avea
consecinte mai grave.

Ar putea fi utila infiintarea unui platforme informatice-registru national de AVC la
copil, care sd prevada informarea rapida, prin e-mail asupra diagnosticului, la momentul
introducerii pacientului, a fiecarui medic implicat in evaluarea cazului. Acest tip de retea

informatica, util in cazul patologiilor rare poate aduce un plus de informatie medicilor implicati.

30



Stroke-ul la nou-nascut si sugar

Aceastd informare ar ajuta la cresterea gradului de suspiciune a medicului neonatolog in ceea
ce priveste acest diagnostic si evident un management eficient si in ultima instanta, pe termen
lung, o crestere a calitatii vietii copilului

Centrele de expertiza regionala, catre care nou-nascutul sa poata fi trimis cat mai rapid
si unde sa poata fi evaluat multidisciplinar, in functie de necesitatile sale, ar putea ajuta la un

management mai bun al patologiei la aceasta varsta.
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