Síndrome de aspiração de mecônio na ausência de líquido amniótico manchado de mecônio — Um paradoxo
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                                                 Inscreva-se
A síndrome de aspiração de mecônio (SAM) é uma causa comum de dificuldade respiratória em neonatos a termo e pós-maturos com uma incidência relatada de <0,4–1,4 por 1000 nascidos vivos. 1 A SAM é um diagnóstico clínico e é definida como dificuldade respiratória de início precoce e hipoxemia em um bebê nascido por meio de líquido amniótico manchado de mecônio (MSAF), na ausência de anormalidades congênitas das vias aéreas e do coração. 2 
As alterações típicas na radiografia de tórax incluem opacificação irregular generalizada acompanhada por áreas de hiperinsuflação e/ou atelectasia. 
A incidência de MSAF varia de 10% a 13% dos nascimentos e, entre estes, cerca de 4% desenvolvem MAS. 2 
A MAS resulta da aspiração de MSAF durante a respiração ofegante no útero ou durante as primeiras respirações após o nascimento. A presença de MSAF é, portanto, crítica no diagnóstico de MAS

Apresentamos um bebê com características clínicas e radiológicas típicas de MAS sem evidência de MSAF. A histopatologia placentária confirmou posteriormente o diagnóstico de MAS e impediu investigações adicionais
CASO  CLÍNICO

Um recém-nascido a termo do sexo masculino com peso de nascimento de 3340 g nasceu com 37 semanas de gestação de uma mãe multípara em uma Unidade Neonatal de nível II. A morfologia foi normal e a gravidez foi complicada por polidrâmnio e diabetes gestacional que exigiu insulina. As membranas romperam-se espontaneamente 5 horas antes do nascimento, sem MSAF nem hemorragia anteparto. A cardiotocografia foi normal antes do parto. O recém-nascido nasceu por via vaginal sem esforço respiratório ao nascer. Ele foi intubado aos 13 minutos por hipoxemia significativa persistente, apesar da ventilação com pressão positiva intermitente máxima. As secreções faríngeas orais não foram coradas com mecônio e a sucção traqueal não foi necessária. Não houve coloração de mecônio no umbigo, pele ou leito ungueal. Os escores de Apgar foram 0, 4 e 7 em 1, 5 e 10 minutos, respectivamente. Os gases do cordão umbilical não estavam disponíveis e o primeiro gás sanguíneo pós-natal mostrou acidose mista significativa com pH 6,79, CO 2 169, bicarbonato 9, excesso de base −23 e lactato 7,6. A radiografia de tórax mostrou extensa opacificação pulmonar irregular e grosseira com áreas de atelectasia sugestivas de MAS (Figura  1A ). Ele recebeu bolus de fluidos e suporte inotrópico, incluindo dobutamina, noradrenalina e hidrocortisona. Antibióticos intravenosos foram administrados por 5 dias, embora a hemocultura tenha sido negativa e a proteína C-reativa máxima tenha sido de 22 mg/dL. O bebê foi resfriado terapeuticamente para encefalopatia moderada e seu EEG de amplitude integrada demonstrou um padrão contínuo sem atividade convulsiva com uma ressonância magnética normal do cérebro no dia 13.
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Figura 1. (A) Radiografia de tórax mostrando opacificação irregular e grosseira generalizada. (B) A histopatologia placentária demonstrou células fagocíticas contendo pigmento amarelo-marrom (seta), consistente com macrófagos carregados de mecônio dentro do âmnio. Uma coloração especial de Perl para pigmento de ferro foi negativa. (C) A histopatologia placentária demonstrou edema entre o âmnio e o córion, e perda do epitélio amniótico compatível com alteração degenerativa relacionada ao mecônio.

O bebê recebeu ventilação convencional, no entanto, a piora da insuficiência respiratória hipóxica exigiu escalada para ventilação oscilatória de alta frequência com administração de surfactante intratraqueal. Ele tinha hipertensão pulmonar persistente (HPPRN) que respondeu ao óxido nítrico inalado junto com sedação e infusão de prostaglandina.
DISCUSSÃO

A incerteza quanto à etiologia da insuficiência respiratória do bebê motivou uma série de investigações, incluindo aspirado endotraqueal para cultura bacteriana e painel viral respiratório (incluindo vírus sincicial respiratório, influenza, parainfluenza, adenovírus, metapneumovírus, rinovírus e SARS-CoV-2), que foram negativos. Os resultados da PCR para citomegalovírus e da PCR viral multiplex fecal (enterovírus/parechovírus) também foram negativos. Além disso, o aspirado endotraqueal foi enviado para citologia para procurar evidências de proteinose alveolar pulmonar ou síndrome de aspiração de líquido amniótico, mas as amostras foram consideradas inadequadas. A histopatologia das membranas placentárias mostrou leve infiltração de neutrófilos dentro do córion e macrófagos pigmentados dentro do âmnio com degeneração da membrana amniótica. As células fagocíticas continham um pigmento amarelo-marrom, consistente com macrófagos carregados de mecônio dentro do âmnio. Outras causas possíveis para os macrófagos pigmentados foram consideradas, incluindo pigmentos de ferro. Pigmentos de ferro como hemossiderina e hemotoidina foram descartados pela coloração de Perl negativa e a aparência dos pigmentos não foi típica para lipofuscina. Houve edema entre o âmnio e o córion, e perda do epitélio amniótico compatível com alteração degenerativa relacionada ao mecônio (Figura  1B,C ).

O bebê foi extubado no 9º dia para CPAP e totalmente desmamado do suporte respiratório no 19º dia. Ele recebeu alta para casa no 24º dia e, após 5 meses de acompanhamento, apresentou crescimento e desenvolvimento normais, sem problemas respiratórios.
Este lactente apresentou insuficiência respiratória hipóxica, HPPN, alterações radiológicas e um curso clínico típico de MAS. Não houve eventos antecedentes claros, como histórico de diminuição do movimento fetal ou sofrimento fetal para sugerir aspiração de mecônio pré-natal. Hipoteticamente, porém, polidrâmnio poderia ter diluído o MSAF, mas não houve evidência de coloração de mecônio no lactente. Até que a histopatologia da placenta fosse relatada, consideramos os seguintes diferenciais: pneumonia congênita, distúrbios congênitos do surfactante, doença pulmonar intersticial neonatal, proteinose alveolar pulmonar e síndrome de aspiração de líquido amniótico.

Os aspirados traqueais foram negativos para agentes infecciosos. Os seguintes diagnósticos diferenciais que foram considerados são improváveis, pois o bebê está bem aos 5 meses de idade. Disfunções congênitas do surfactante resultam de mutações genéticas que afetam a produção e o metabolismo do surfactante. Assim como a doença pulmonar intersticial, elas são diagnosticadas por meio de testes genéticos e/ou biópsia pulmonar. 3 A proteinose alveolar pulmonar é uma condição rara em que há acúmulo de material lipoproteináceo dentro dos alvéolos, homeostase alterada do surfactante e interferência nas trocas gasosas, levando a manifestações clínicas que variam de doença assintomática a insuficiência respiratória com risco de vida. A lavagem broncoalveolar e a biópsia transbrônquica mostrarão material patognomônico positivo para ácido periódico de Schiff nos alvéolos. 4
A síndrome de aspiração de líquido amniótico neonatal também foi considerada como um diagnóstico diferencial. Isso pode causar sofrimento respiratório significativo após a aspiração de líquido amniótico não contaminado com sintomas e aparências de raio-X de tórax semelhantes à MAS. 5 Como não há características clínicas definitivas, o diagnóstico pode ser feito por meio da histologia pulmonar. Como o bebê melhorou clinicamente e a histopatologia placentária demonstrou exposição ao MSAF, as investigações para essas condições mais raras não foram realizadas.

Até onde sabemos, este é o primeiro caso de MAS diagnosticado na ausência de MSAF e foi baseado na histologia placentária. Na ausência de MSAF e com características clínicas e radiológicas sugestivas de MAS, a histologia placentária pode confirmar um diagnóstico de MAS, prevenindo investigações mais extensas, caras e invasivas
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A placenta tem sido descrita como o “diário” ou “caixa preta” da gravidez, 1 contendo informações clínicas valiosas ligadas ao desenvolvimento fetal, patologia neonatal e resultados futuros de saúde.

As informações podem ser obtidas por inspeção visual, medição ou exame histológico, que fornece uma avaliação macroscópica e microscópica da placenta. Esta informação pode ser comparada com os resultados fetais, neonatais, infantis e adultos para melhorar a nossa compreensão da influência placentária na saúde a curto e a longo prazo. A histopatologia placentária também tem potenciais implicações médico-legais.


INFELIZMENTE, a situação não melhorou com o tempo e, apesar das orientações patológicas claras sobre quando solicitar a histologia placentária, as evidências sugerem que entre 25% e 65% das placentas que deveriam ter sido revistas foram realmente examinadas.  Isto representa oportunidades perdidas para produzir informações clínicas úteis que podem ter impactos significativos nos resultados neonatais e podem ajudar a orientar a tomada de decisões clínicas.

                                           IMPORTÂNIA FA PLACENTA

É igualmente incomparável na sua diversidade de funções: em qualquer ponto durante a sua existência relativamente curta, a placenta desempenha o papel de quase todos os outros órgãos do corpo: trocas gasosas (análogas às dos pulmões); troca de nutrientes (análoga ao intestino); a remoção de metabólitos (análoga aos rins e fígado); como fonte de hormônios (análoga ao cérebro e às supra-renais); e ajudando a proteger o feto em desenvolvimento contra infecções (análogas ao baço e ao timo). Através de suas estruturas vilosas e vasculares, a placenta facilita o desenvolvimento das trocas gasosas, da secreção endócrina, das alterações metabólicas e dos processos imunológicos do feto. Consequentemente, a disfunção placentária pode contribuir para resultados fetais e maternos adversos.
DO PONTO DE VISTA MICROSCÓPICO
Microscopicamente, as membranas consistem em âmnio, córion e uma quantidade variável de decídua
A avaliação deve incluir a presença ou ausência de inflamação. Podem estar presentes macrófagos carregados de hemossiderina ou mecônio.

O número de vasos no cordão umbilical deve ser confirmado, especialmente em cordões muito finos, quando isto pode não ser possível macroscopicamente. 
Deve-se observar a presença ou ausência de inflamação ou trombose vascular.
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 A localização da inflamação aponta para a origem dos processos patológicos responsáveis, por exemplo, funisite (resposta inflamatória fetal) versus corioamnionite (resposta inflamatória materna). 
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