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O retardo de crescimento intra-uterino é um contribuidor significante de mortalidade e morbidade perinatal e consiste no maior desafio obstétrico e neonatal. Estudo de biópsia de leito placentário indica que uma deficiência da placenta para gerar uma adequada circulação útero-placentária é o maior fator básico na patogênese do retardo do crescimento fetal.


O melhor tratamento que  podemos oferecer a um feto com retardo do crescimento devido à insuficiência placentária cuja circulação e hemostasia estão progressivamente deteriorados é a extração no momento mais apropriado. Assim a decisão mais crítica para essa gravidez é o apropriado momento do nascimento.


Ausência ou velocidade de fluxo diastólico final reverso (AEDFV)  na artéria umbilical de fetos com restrição de crescimento tem sido considerado por muitos investigadores como um sinal de prognóstico sombrio.


A prevalência de morte perinatal neste grupo de fetos com AEDFV tem sido relatada ocorrer em um percentual acima de 40% e sangue fetal obtido por coleta no cordão umbilical freqüentemente demonstra evidência de hipoxia crônica. Entretanto, muitos investigadores têm sugerido que o manejo perinatal destas gestações deviam ser agressivas e que a AEDFV detectado na artéria umbilical esteja freqüentemente presente antes da IG=34 semanas. Em alguns casos, dependendo da decisão de interromper uma morte fetal pode significar perda neonatal. Este achado em fetos pré-termos representa um dilema clínico no manuseio.(isto é, conservador versus Interrupção).


Assim, será de grande importância o encontro de fatores prognósticos para sobrevivência para gestações com AEDFV na artéria umbilical.


O objetivo deste estudo é avaliar as características clínicas e os fatores prognósticos para sobrevivência de fetos com retardo de crescimento com AEDFV na artéria umbilical.


Material e método


O grupo consiste no estudo de 45 fetos com crescimento restrito tanto com ausência de velocidade diastólica final (34 fetos) como fluxo reverso (11 fetos) na artéria umbilical. Fetos com anormalidades cromossômicas ou estruturais foram excluídos do estudo. Gravidez foram precisamente datadas baseadas em data da última menstruação ou ultra-sonografia  precoce.


A restrição de crescimento intra-uterino foi diagnosticada quando a circunferência abdominal do feto foi maior do que 2 devios-padrão abaixo da média para a idade gestacional  e foi confirmado por avaliações seriadas dos parâmetros de crescimento fetal. Todas as gestações tinham oligohidrâmmio e 53% destas tinham pré-eclâmpsia. O diagnóstico de pré-eclâmpsia foi estabelecido de acordo com a definição do American College of Obstetricians e Gynecologists. 


Após informação verbal e obtido o consentimento foram realizados registros de Doppler usando Ultramark 9 (Advanced Technologies Laboratory, Bathell, WA) com um transdutor de 3,5MHz.


Todas medidas foram realizadas com as mães em posição semi-sentada quando não havia movimento fetal ou movimento torácico. O diagnóstico de AEDFV foi confirmado por amostra ou Doppler obtido em 3 diferentes sítios.



Decisão de interromper a gravidez de cada mulher foi feita  de forma individual; levando em consideração a condição materna (paciente com pré-eclâmpsia severa foram interrompidas por razões maternas), idade gestacional do feto, cardiotocografia e achados de Doppler como um todo. As famílias foram consultadas a respeito das chances de sobrevida baseadas no padrão de sobrevida em nosso hospital e eles foram envolvidos na decisão, particularmente quando uma  decisão de não interromper foi tomada. O intervalo de tempo entre o tempo de diagnóstico e morte intra-uterina fetal foi determinado para cada um destes natimortos.


Em todos os partos de nascidos vivos foram realizadas cesáreas. 
O cordão umbilical foi clampeado até 5 seg. depois do parto e amostra de sangue foram retirados anaerobicamente por seringas de polietileno  e analisado em gasômetro automático (ABL-3 Radiometer, Kopenhag, Denmark) até 10 minutos depois do parto.


A análise de variância (ANOVA)  e  o qüiquadrado foram usados para comparar os valores médios e a freqüência de resultados entre os fetos que morreram e sobreviveram.


Análise de regressão logística foi realizada para determinar a contribuição de várias variações independentes na prevenção de morte perinatal.


Curvas ROC foram usadas para determinar a eficiência do screening de várias variáveis para prevenção de morte perinatal.


Resultados


A idade gestacional  no parto foi igual ou menor do que 30, 32 e 34 semanas em 51,1%, 73,3% e 91,1% dos casos, respectivamente. Peso de nascimento foi igual ou menor do que 1000 e 1500 gramas em 66,7% e 95,6% dos casos, respectivamente. Havia somente 4 recém-nascidos maiores que 34 semanas de gestação e 2 recém-nascidos com peso de nascimento mais do que 1500 gramas. O pH médio da veia umbilical ao nascimento  foi 7,17( 0,11 com uma diferença de 6,91 para 7,29.


Todos os recém-nascidos vivos tiveram valores de pH igual a 2 desvios-padrão abaixo da média para idade gestacional.


Houve 18 mortes perinatais por asfixia perinatal. Destas mortes, 10 foram natimortos e os restantes 8 tiveram morte neonatal precoce. O intervalo de tempo entre detecção da AEDFV na artéria umbilical e morte ante-parto ficou entre 3 e 18 dias com uma média de 70 dias..


Os traçados  cardiotocógrafo foram classificados como reativos, não reativos, e desacelerados em 6 (13,3%), 27 (60%) e 12 (26,7%) destes fetos, respectivamente. Dos fetos reativos, não reativos, e com traçado desacelerado 1 (16,7%), 13 (48,1%) e 4 (33,3%) morreram, respectivamente (x² = 2, 33, p= 0,312).


Os fetos com um traçado reativo que morreram no período neonatal precoce devido à  asfixia perinatal foram interrompidas com IG= 29 semanas por condições maternas (severa pré-eclâmpsia).


Os fetos com fluxo reverso na artéria umbilical, ausência de fluxo diastólico final em artéria umbilical e aorta torácica e ausência de fluxo diastólico final na artéria umbilical 5 (45,5%), 10 (50%), e 3 (21,4%) morreram, respectivamente (x² = 2, 98, p= 0,225).


A idade gestacional ao nascimento encontrada tem somente contribuição significante para a predição de mortes perinatais.


Como todos os fetos com uma idade gestacional ao nascimento menor do que 29 semanas morreram e com mais de 31 semanas sobreviveram, nós avaliamos especificamente o mencionado período. Houve 24 fetos (53,3% dos casos); destes, 11 morreram (11/24:45,8%) com idade gestacional ao nascimento entre 29 e 31 semanas.

. Na artéria torácica os valores de PI (índice de pulsatilidade) de 2,90 é o melhor screening com 82% de sensibilidade e 47% especificidade para predição de mortalidade perinatal para os casos de interrupção entre a  idade gestacional de 29-31 semanas

Discussão


A perfusão útero-placentária inadequada conduz a hipoxemia fetal, que dispara o mecanismo de defesa fetal designado para limitar a extensão da asfixia e evitar a morte fetal.


Um feto mais pesado é equiparado com um significante número de mecanismos e estratégias para reduzir o impacto da asfixia. Danos severos e possivelmente irreversíveis ocorrem somente quando o impacto da anoxia exclui a capacidade dos mecanismos de defesa. A meta de qualquer método de vigilância fetal ante-natal é detectar o estado da doença do feto e prevenir a mortalidade perinatal. O objetivo condutor de qualquer clínico seria a detecção de fetos que tem risco de desenvolver severa acidemia antes que eles se tornem acidóticos.


A artéria umbilical reflete o mau desenvolvimento das vilosidades terciárias, o principal sítio de trocas de gases respiratórios. A magnitude das mudanças histológicas correlaciona com o Doppler anormal na artéria umbilical, sendo severa em casos de AEDFV. Ausência de velocidade diastólica final na artéria umbilical está frequentemente presente em retardo de crescimento intra-uterino severo antes 32-34 semanas de gestação, sendo uma raridade antes de 36 semanas de gestação.


Em nosso grupo de estudo, 73% e 91% dos casos ocorreram antes de 32-34semanas de idade gestacional, respectivamente. Se há um problema de desenvolvimento do  vilo tão severo para causa AEDFV na artéria umbilical, não é surpresa detectá-la clinicamente antes de 34 idade gestacional. Assim, a AEDFV detectada na artéria umbilical é o principal problema de fetos com crescimento restrito severo.


O achado de AEDFV na artéria umbilical está associado com elevada mortalidade perinatal. Nós também observamos uma mortalidade perinatal de 40%. Fetos com AEDFV na artéria umbilical, se não nasceram, morrem intra-útero até 3 semanas (média de 7dias).


Além disso, todos fetos nascidos vivos estavam acidóticos, com valores de pH de 2 desvios-padrão abaixo da média para idade gestacional. Dessa forma, nós acreditamos, como muitos outros, que detectar AEDFV na artéria umbilical de fetos com retardo de crescimento é um indicador para interrupção.


Contudo, para alguns fetos, a decisão de interromper pode significar somente que ao invés da morte fetal se terá uma perda neonatal.


Consequentemente o modo de morte nestas circunstâncias depende da ação ou não ação do obstetra.


Nossos dados sugerem que a IG (idade gestacional) no nascimento é o maior contribuidor das mortes perinatais. Todos os fetos com uma IG ao nascimento menor que 29 semanas morreram e mais de 31 semanas sobreviveram.



Fetos com os mesmos achados patológicos como AEDFV na artéria umbilical em diferentes IG provavelmente terão diferenças na histologia e capacidades funcionais da placenta.


Fetos com patologia placentária mais severa terão detecção mais precoce ou AEDFV na artéria umbilical e menos chance de sobrevida. Pelo menos no nosso serviço, pré-termos severos e fetos com crescimento retardado (menos do que 28 semanas de IG e peso fetal estimado menor do que 800 gramas) com AEDFV na artéria umbilical não tiveram chance de sobrevida. Contudo, IG e chances de sobrevida destes fetos deveriam ser usados em consideração e a decisão tomada após consulta conjunta com os pais.


IG ao nascimento entre 29 e 31 semanas correspondeu ao período crítico para sobrevida; em nosso grupo mais da metade dos fetos (53,3%) nasceram entre estas semanas de gestação e quase metade destes (45,8%) morreram (ante-natall ou neonatal). Neste período específico, investigação do Doppler da artéria torácica ainda é o sinal de melhor prognóstico para sobrevida.


Impedância aumentada na artéria torácica é um sinal de redistribuição do sangue fetal. Valores de PI na artéria torácica acima de dois desvios-padrão para IG foram associados com 82% de sensibilidade e 47% de especificidade para valor preditivo de mortalidade perinatal. A ausência da ejeção diastólica final no fluxo aórtico  é um sinal de severa redistribuição do sangue fetal, associado com elevada incidência de morbi/mortalidade perinatal. Nossos dados também confirmam que fetos com retardo de crescimento com AEDFV detectados ambos na artéria umbilical e aorta torácica estavam seriamente comprometidos e o tempo ganho no útero não tiveram beneficio para estes fetos. O momento de interromper a gravidez destes fetos com AEDFV na artéria umbilical depende da IG e bom julgamento clínico com necessidade de individualizar cada caso. A observação do risco-benefício materno-fetal deve ser feita dentro destas considerações. 


Assim, a ausência da velocidade diastólica final na artéria umbilical é o principal problema dos fetos com severa restrição do crescimento e é associado com alta mortalidade perinatal. O maior determinante da sobrevivência é a idade gestacional ao nascer.
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PROPEDÊUTICA FETAL ( DOPPLERFLUXOMETRIA)

 Profs. Laudelino M. Lopes e  Renato A Moreira de Sá (RJ)

Dopplerfluxometria

Estuda a velocidade do fluxo sangüíneo nos vasos durante  todo o ciclo cardíaco. Presta-se para avaliar a vitalidade da gestação inicial, a artéria uterina e pela observação do fluxo nos vasos da economia do concepto, a saúde fetal. Todos os índices utilizados expressam, em última análise, a relação entre a amplitude da velocidade de fluxo na sístole e na diástole e mostram, indiretamente, a resistência vascular ao fluxo sangüíneo no território estudado.

Entre as principais indicações cite-se:

· Prognóstico para evolução da gestação – resistência ao fluxo aumentada (RI >= 0,50) no espaço retrocorial em ovo recém-implantado sugere mau prognóstico para a evolução da gestação, com possibilidade de ocorrência de abortamento.

· Diagnóstico da insuficiência do corpo lúteo – resistência ao fluxo aumentada (RI >=   0,50) no ovário ativo (ovulatório) em prenhez inicial fala a favor de insuficiência do corpo lúteo, causa de abortamento de repetição.

· Identificação de marcador de cariopatia fetal -  a presença de onda A (sístole atrial) negativa é marcador relevante para cariopatia fetal e compõe os Marcadores Biofísicos para Aneuploidias no Primeiro Trimestre.

· Identificação de gestantes de risco para pré-eclâmpsia – ao longo da gestação, as artérias espiriladas, ramos das artérias uterinas diminuem suas resistência ao fluxo sangüíneo para o espaço interviloso por ação do citotrofoblasto periférico. A adaptação circulatória se completa até 26 semanas de gestação, e pode ser identificada pelo desaparecimento da incisura das artérias uterinas. A não ocorrência, ou seja, a persistência da incisura das artérias uterinas após 26 semanas de gestação, identifica as gestantes de risco para o desenvolvimento de pré-eclâmpsia.

· Avaliação da resposta fetal ao sofrimento crônico – como regra, qualquer vaso da economia fetal é passível de ser examinado pelo Doppler. O estudo fluxométrico das artérias umbilicais e cerebral média  tem valor assegurado na avaliação da insuficiência placentária e da centralização do fluxo fetal, defesa hemodinâmica do concepto frente à hipoxia que lhe é imposta. Mais recente é a utilização do Doppler venoso que reflete a falência do mecanismo de proteção fetal frente à hipoxia, representado pela centralização de fluxo sangüíneo sugerindo conceptos seriamente comprometidos.

Cardiotocografia

A cardiotocografia se presta para avaliar a vitalidade do concepto e consiste no registro gráfico simultâneo da freqüência cardíaca fetal, dos seus movimentos e das contrações uterinas. Em condições normais, o feto ao realizar movimentos ativos intra-útero, sofre vasodilatação muscular e, como conseqüência, acelera momentaneamente sua freqüência cardíaca. Quando hipoxemido tal resposta ao exercício não ocorre; provável mecanismo de defesa para economia de glicogênio cardíaco. Atentar para o fato de que entre 24 e 26 semanas de gestação 50% dos fetos normais apresentam exame não-reativo, número que cai 15% quando a gravidez se aproxima de 32 semanas, o que restringe o seu uso antes desta idade gestacional.

Perfil Biofísico Fetal

O perfil biofísico fetal é o método que se presta para avaliar a vitalidade do concepto e agrupa marcadores de hipoxia fetal ultra-sonográficos e carditocográficos, a saber:

· Cardiotocografia basal ou estimulada

· volume de Líquido amniótico

· Movimentos respiratórios do feto

· Movimento do concepto e tono fetal

No perfil clássico os resultados dos marcadores estudados são pontuados individualmente e a soma total dos pontos obtidos norteia a conduta a ser sugerida: Normal:  8 pontos; Suspeito: 6 pontos e Anormal:   4 pontos. A cardiotocografia, por ser marcador mais sensível e dos primeiros a se alterar recebe, maior pontuação.

Marcadores biofísicos para Aneuploidias no Primeiro Trimestre

Os Marcadores Biofísicos para aneuploidias no primeiro trimestre são métodos que se prestam para identificar  precocemente a gestante de risco para aneuploidia, servindo como método de rastreamento para procedimentos invasivos. Realizado entre 11 e 13 semanas de gestação, agrupa marcadores ultra-sonográficos, idade materna e a Dopplerfluxometria:

· Translucência Nucal- o ponto de corte é 2,5mm; medidas superiores a este valor indicam risco de aneuploidia. O programa da Fetal Medicine Foundation permite ajustar o risco da idade materna ao da medida da translucência nucal.

· “Nose Test” – os fetos cujo osso do nariz não pode ser identificado indicam maior risco de aneuploidia.

· Doppler de Ducto Venoso – onda “A” negativa pode ser indicador de doença genética fetal e tem se mostrado marcador de alta sensibilidade.

· Idade Materna – todas as gestantes com idade superior a 35 anos apresentam alto risco par aneuploidia e associado aos marcadores acima pode melhorar a sensibilidade na identificação da gestante de risco.

Ultra-sonografia 3D/4D

Nova ferramenta no arsenal propedêutico fetal, possui importante papel no estudo da sua morfologia. Dentre suas indicações, cabe ressaltar a identificação com maior precisão de pequenos defeitos de face, coluna e extremidades.

