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RESUMO

OBJETIVO: Avaliar se o score cardiovascular fetal e o Indice de Performance Miocardica (IPM)
associam-se a piores resultados neonatais nos fetos com diagndstico de restricao de crescimento
intrauterino (RCIU) acompanhados no Hospital das Clinicas da UFMG em 2022.
METODOLOGIA: Trata-se de um estudo longitudinal prospectivo, que incluiu pacientes
acompanhadas no PNAR HC-UFMG (Pré-natal de alto risco do Hospital das Clinicas da UFMG)
por RCIU. Os fetos foram acompanhados com dopplervelocimetria tendo o momento de parto
guiado conforme protocolo institucional. Foi realizada avaliagdo da funcdo cardiaca fetal com o
Score Cardiovascular fetale IPM, e avaliados os resultados perinatais. Os testes de associacao
estatistica foram o célculo da Odds Ratio (OR) e teste Exato de Fisher para o caso de duas
variaveis qualitativas, o teste t Student quando uma das varidveis € quantitativa, e o teste de
correlagdo de Pearson para o caso das duas variaveis quantitativas. RESULTADOS: Nao foram
observadas diferengas significativamente estatisticas nas analises entre os fetos com RCIU
tardios e precoces, mesmo na andlise isolada dos valores de razao E/A. Considerada a amostra
geral, foi identificada associacdo entre risco aumentado de Obito para casos em que se obteve
alteracdes no percentil do doppler artéria umbilical, do score cardiovascular fetal e do Ducto
Venoso. Foram observadas ainda associagdes entre o desfecho 6bito e menores médias de
percentil da relagdo cérebro-placentaria (CPR), menores valores de tempo de contragdo
isovolumétrica (ICT), menores idades gestacionais de nascimento, além da associagdo com
maiores médias de percentil do indice de pulsatilidade de artérias uterinas e de valores de tempo
de ejecao (TE). Identificada ainda associagdao de 6bito neonatal com alteragdo dos parametros
do IPM, além da correlagio deste e de menores indices de Apgar no 5° minuto. CONCLUSAO:
Os parametros do Score Cardiovascular de Huhta e o indice de performance miocardica, além
de alteragdes da dopplervelocimetria fetal associam-se a piores resultados neonatais. Nao foram

encontradas diferengas significativamente estatisticas entre a RCIU tardia ou precoce.

Palavras-chave: Restricdlo de crescimento intrauterino. Ecocardiografia fetal.

Dopplervelocimetria fetal. Score Cardiovascular de Huhta. Indice de performance miocardica.



ABSTRACT

OBJECTIVE: To assess whether fetal cardiovascular score and myocardial performance index
(MPI) are associated with worse neonatal outcomes in fetuses diagnosed with intrauterine
growth restriction (IUGR) followed at the Clinics Hospital of UFMG in 2022.
METHODOLOGY: This is a prospective and longitudinal study that included patients followed
at the high-risk prenatal care at the Clinics Hospital of UFMG for IUGR. The fetuses were
monitored with Doppler velocimetry, and the timing of delivery was guided according to
institutional protocol. Fetal cardiac function was evaluated using the fetal cardiovascular score
and MPI, and perinatal outcomes were assessed. Statistical association tests included
calculation of Odds Ratio (OR), Fisher's Exact test, Student's t, and Pearson's correlation test.
RESULTS: No statistically significant differences were observed in the analysis between late
and early IUGR fetuses, even in the isolated analysis of E/A ratio values. Considering the
overall sample, an association was identified between an increased risk of death for cases where
there were alterations in the percentile of umbilical artery Doppler, Fetal Cardiovascular Score,
and Ductus Venosus. Associations were also observed between the outcome of death and lower
mean CPR percentiles, lower ICT values, lower gestational ages at birth, as well as associations
with higher mean percentiles of uterine artery Doppler and TE values. An association was also
identified between neonatal death and alteration of MPI parameters, as well as the correlation
of this and lower Apgar scores at 5 minutes. CONCLUSION: The parameters of fetal
cardiovascular score and myocardial performance index, as well as alterations in fetal Doppler
velocimetry, are associated with worse neonatal outcomes. No statistically significant

differences were found between late or early [UGR.

Keywords: Intrauterine growth restriction. Fetal echocardiography. Fetal Doppler velocimetry.

Huhta's Cardiovascular Score. Myocardial performance index.
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1 INTRODUCAO

O diagnostico de restricdo de crescimento intrauterino (RCIU) representa uma
condi¢ao de impacto significativo na mortalidade perinatal, bem como na saude futura da
crianca e do adulto. Nesse contexto, torna-se fundamental destacar a importancia do
diagnodstico preciso, acompanhamento adequado e tomada de decisdes apropriadas na
conducao desses casos. A dopplervelocimetria ¢ uma ferramenta amplamente utilizada no
acompanhamento e na predi¢cdo da gravidade da restri¢do de crescimento, desempenhando
um papel fundamental na determinacdo do momento ideal para o parto, considerando os
riscos associados a doenca e a prematuridade.

Atualmente, sabe-se que as mudangas no fluxo sanguineo a que sao submetidos os
fetos com restricdo de crescimento intrauterino (RCIU) podem resultar na interrup¢do do
crescimento de cardiomidcitos, gerando alteragdes cardiacas estruturais e funcionais. Parte-
se do principio de que fetos com RCIU apresentam comprometimento na fun¢do cardiaca,
mesmo quando o coragao ¢ morfologicamente normal. Para a avaliacdo dessa funcdo, dois
métodos amplamente utilizados e aplicados na avaliacdo ecocardiografica de fetos com
cardiopatias congénitas sdo o score cardiovascular fetal e o indice de performance
miocardica.

Este trabalho planeja analisar se o score cardiovascular fetal e o indice de
performance miocardica estao correlacionados com resultados neonatais desfavoraveis em
fetos com crescimento intrauterino restrito acompanhados no Pré-Natal de Alto Risco
(PNAR). A pesquisa serd conduzida com base em dados de nascimentos ocorridos na
Maternidade Otto Cirne do Hospital das Clinicas — UFMG (HC-UFMG) em Belo

Horizonte, no periodo compreendido entre 2022 e 2023.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 Definicdo de Crescimento intrauterino restrito

A RCIU ¢ definida como uma falha do feto em atingir o seu potencial de crescimento
(14" Os conceitos mais atuais, propdem a diferenciagdo dos fetos pequenos para a idade
gestacional (PIG) dos fetos com RCIU, sendo que estes ultimos ainda se diferenciam entre
precoces e tardios. Os fetos PIG sao definidos como aqueles com peso estimado inferior ao
10° percentil para a idade gestacional, e os fetos com RCIU incorporam o conceito anterior,
associando alteragdes de dopplervelocimetria, ou aqueles com peso fetal estimado abaixo
do percentil 3, independentemente da dopplervelocimetria [!-2:4],

Diante esses conceitos, ¢ importante ressaltar trés importantes desafios. O primeiro
deles ¢ o quao dificil é determinar o potencial de crescimento individual de um feto, sobretudo
considerando-se que a falha em se atingir esse potencial manifesta-se clinicamente a partir de
uma queda dos percentis ao longo da gestagdo . Além disso, lidamos com heterogeneidade
de acesso e qualidade de ultrassons disponiveis. O segundo desafio diz respeito a
diferenciagdo dos fetos constitucionalmente pequenos daqueles com RCIU, pois os limites de
percentis sdo proximos, especialmente dada a margem de erro prépria do método, que chega
a cerca de 15% no terceiro trimestre da gestagdo. O terceiro desafio refere-se a distingdo entre
fetos com crescimento intrauterino precoce (antes das 32 semanas) ou tardios (apos 32
semanas), considerando ainda a heterogeneidade no acesso e qualidade da assisténcia pré-
natal. Muitos fetos com RCIU precoces podem ser diagnosticados tardiamente, e a maioria
dos fetos com RCIU tardios ndo sera diagnosticada no pré-natal. Esse fato ¢ extremamente
grave, considerando a necessidade de seguimento pos-natal, devido ao substancial aumento

na morbidade e mortalidade desses neonatos e criancas 1.

2.2 Dados Epidemiologicos

A estimativa ¢ de que a RCIU afete entre 5-10% de todas as gestacdes e possa resultar

1241 que

de uma variedade de condigdes maternas e fetais, como a insuficiéncia placentaria !
sera nosso principal foco de estudo, sendo uma das principais causas de morbidade e

mortalidade neonatal.
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Fatores que interferem no fluxo sanguineo placentario podem conduzir ao crescimento

intrauterino restrito. O Quadro 1 descreve diversos fatores de risco associados a restri¢ao de

crescimento intrauterino.

Quadro 1 - Fatores de risco para restricio de crescimento intrauterino

PERFUSAO UTERO - PLACENTARIA INSUFICIENTE

Fatores maternos (pré-placentarios)

* Hipoxemia (doenga pulmonar cronica, altitude
elevada)

* Anemia

* Tabagismo, abuso de substancias

» M4 absorgao, baixo ganho de peso

* Toxinas ambientais: polui¢do do ar, metais
pesados

Fatores placentarios

* Patologia de ma perfusdo vascular materna
(infarto, deposicao de fibrina, descolamento
cronico)

* Patologia de ma perfusao vascular fetal

* Inflamag@o placentaria crénica (por exemplo,
viilite de etiologia desconhecida

* Mosaicismo placentario confinado

Fatores do cordao umbilical (pés-placentario)

* Maior enrolamento

* N6 de cordao verdadeiro

* Artéria umbilical inica

* Insercao de cordao marginal ou velamentosa

DISTURBIOS FETAIS

* Distrbios genéticos (cromossomicos,
microdele¢des/ duplicagdes, mutagdes em um
unico sitio, epigenética)

* Anomalias estruturais

* Infeccdes congénitas (citomegalovirus,
toxoplasmose, herpes, rubéola, sifilis, virus Zika,
malaria)

* Exposi¢ao a teratogenos (drogas, toxinas)

Fonte: Adaptado de GORDIJN, S. J. et al. Consensus definition of fetal growth restriction: a Delphi procedure.

Ultrasound Obstet Gynecol. 2016; 48 (3):333-339.

Dentre os diversos fatores de risco associados a RCIU, destaca-se a relevancia da

insuficiéncia placentaria. A placenta desempenha um papel crucial na oxigenagdo fetal, e

qualquer comprometimento

cm

sua

funcdo pode impactar significativamente

(o)

desenvolvimento adequado do feto. Além disso, estd associada a tipos de RCIU com um

importante perfil de gravidade.
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2.4 Diagnostico de restricao de crescimento

A classificagdo da restricdo de crescimento intrauterino foi refinada por meio do
consenso Delphi -9 resultando na distingdo de dois grupos diferentes. Os casos precoces
referem-se aqueles diagnosticados antes das 32 semanas de gestacdo, enquanto os tardios sao
identificados apods esse marco temporal. Ambos os subtipos apresentam distingdes quanto as
manifestagdes clinicas, sua relagdo com a hipertensao, caracteristicas do estudo doppler, bem
como padrdes de deterioragdo e a gravidade da disfun¢do placentéria. Estes fatores impactam
nos mecanismos adaptativos e, consequentemente, na forma que se da a disfun¢do cardiaca
entre os grupos 61,

O Quadro 2 destaca as diferencas conceituais entre fetos pequenos para a idade gestacional

e restricio de crescimento intrauterino, distinguindo entre os casos precoces e tardios 71,

Quadro 2 - Diferenciacio entre fetos pequenos para a idade gestacional e restricio de crescimento
intrauterino precoce e tardia, conforme consenso Delphi

TIPO CONCEITO
PFE entre percentil 3 e 10, com
Pequeno para a idade gestacional dopplerfluxometria materna e fetal sem
alteragdes.

PFE abaixo do percentil 3, ou entre os
Crescimento intrauterino restrito percentis 3-10, com alteracdes de
dopplerfluxometria.

PFE ou CA abaixo do percentil 3

Ou dopplerfluxometria de artéria umbilical
com didstole ausente.

Ou PFE ou CA abaixo do percentil 10,
Precoces (< 32 semanas) associado ou a dopplervelocimetria da
artéria umbilical com IP acima do percentil
95, ou dopplerfluxometria das artérias
uterinas com IP médio acima do percentil
95.

PFE abaixo do percentil 3.

Ou 2 dois dos critérios:

- CA abaixo do percentil 10;

Tardios - Queda de mais de 2 quartis de PFE e CA;
- Dopplervelocimetria de artéria umbilical
com IP acima do percentil 95;

- CPR abaixo do percentil 5.

Fonte: Adaptado de GORDIJN, S. J. et al. Consensus definition of fetal growth restriction: a Delphi procedure.
Ultrasound Obstet Gynecol. 2016; 48 (3):333-339.

CPR — Relagao cérebro-placentaria; CA — circunferéncia abdominal; IP — indice de pulsatilidade; PFE — peso fetal
estimado.
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2.5 Complicagdes fetais associadas a restri¢io de crescimento

A RCIU esta intrinsecamente relacionada a uma série de complicacdes neonatais que
podem impactar adversamente a saude e o bem-estar do recém-nascido. Fetos afetados pela
RCIU frequentemente apresentam baixo peso ao nascer, o que, por si so, tem grande impacto
na morbimortalidade neonatal. Além disso, a RCIU estd frequentemente associada a
prematuridade, uma vez que pode demandar partos antecipados para mitigar riscos adicionais
ao feto [1-24],

Os recém-nascidos acometidos pela RCIU sdo ainda mais propensos a ter acidose ao
nascer (pH < 7,2), baixos escores de Apgar no 5° minuto, maiores indices de admissdes em
unidades de terapia intensiva neonatal, broncodisplasia, enterocolite necrotizante, lesdes
neurologicas, além de sinais bioquimicos e ecocardiograficos de disfuncao cardiaca no periodo
neonatal.

O manejo clinico de neonatos afetados pela RCIU exige uma abordagem

multidisciplinar para monitorar ¢ mitigar essas complicagdes, visando promover um

desenvolvimento saudavel e minimizar potenciais sequelas a longo prazo.

2.6 Alteracoes cardiovasculares

Dentre os diversos impactos da RCIU, destacamos nessa pesquisa as alteracdes
cardiovasculares. A insuficiéncia placentaria e a hipdxia desencadeiam predominantemente
modificacdes hemodinadmicas no territério vascular periférico, visando aumentar o
fornecimento sanguineo para 6rgaos vitais, como o cérebro, miocardio e glandulas suprarrenais.
Essas adapta¢des hemodinamicas estdo provavelmente vinculadas a influéncia das pressoes de
oxigénio e dioxido de carbono sobre determinados quimiorreceptores. Este fendmeno tem em
vista assegurar uma redistribuicao eficaz do fluxo sanguineo, priorizando 6rgaos essenciais para
manter fungdes vitais diante das condi¢des desafiadoras impostas pela insuficiéncia placentaria
e hipoxia 1781,

Atualmente, compreende-se que a insuficiéncia placentaria e a hipoxia impactam de
maneiras distintas a fun¢do cardiaca fetal nos casos de RCIU precoces e tardios, em virtude de
seus mecanismos adaptativos diferentes.

Em fetos com RCIU precoce, as alteragdes cardiovasculares predominantemente
percebidas estdo relacionadas ao desvio preferencial do débito cardiaco em favor do ventriculo

esquerdo, levando a uma melhor perfusdo para o cérebro. Sdo observadas, assim, uma
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diminuicdo da pos-carga do ventriculo esquerdo devido a vasodilatagdo cerebral, e aumento da
pos-carga do ventriculo direito devido a vasoconstri¢do sistémica e pulmonar. A pré-carga sofre
influéncia da alteracdo da viscosidade sanguinea secundaria a policitemia, bem como a
contratilidade miocardia ¢ prejudicada. Como reflexo, ¢ possivel observar uma menor relagao
de pico de velocidade Inicial/Atrial (E/A) ao nivel das valvulas atrioventriculares, menor
velocidade de pico (PVS) na aorta e artérias pulmonares, aumento do tempo adrtico e pulmonar,
e aumento relativo do débito cardiaco esquerdo, associado a diminuicdo do débito cardiaco
direito. Assim, nas primeiras fases da doencga, o fornecimento de oxigénio pode ser mantido em
niveis quase normais, apesar de qualquer reducio da transferéncia placentaria [7-°),

Na RCIU tardia, o padrdo das alteracdes hemodindmicas estd mais relacionamento a
alteragdes na macro e microestrutura que o miocardio sofre para manter a pds-carga. O coragdo
¢ remodelado, apresentando uma forma mais esférica, o que permite manter o volume sistolico
com menos for¢a de contragdo, ao mesmo tempo que reduz o estresse na parede para tolerar
melhor a sobrecarga de pressio !,

Em ambos os casos, sejam nos fetos com RCIU precoces ou tardios, as alteracdes no

sistema cardiovascular fetal determinam nao apenas resultados perinatais piores a curto prazo

[7 ' mas também podem persistir até a vida adulta 138,

2.7 Perfil Cardiovascular de Huhta

21| constitui um

O score cardiovascular fetal, descrito por Huhta e seus colaboradores !
sistema de escore criado visando determinar o progndstico em fetos com cardiopatias
congénitas e/ou com insuficiéncia cardiaca (IC) por outras causas (hipdxia, anemia etc.). Para
avaliacdo da funcdo cardiaca sdo considerados parametros ultrassonograficos (hidropsia e
cardiomegalia) dopplerfluxométricos (arterial € venoso), e ecocardiograficos (fluxo transvalvar
e encurtamento ventricular), totalizando cinco parametros, que recebem valores de zero a dois
de acordo com auséncia ou presenca de alteragdes. Na presenca da alteragdo, deve-se subtrair a
pontuagdo da categoria, sendo o resultado do score obtido por esses calculos. Um score < 7
tem poder prognodstico em predizer resultados neonatais adversos, ja correlacionados com

marcadores bioquimicos de disfuncio cardiaca em fetos com RCIU [#],

O Quadro 3 apresenta o Score cardiovascular fetal e seus pardmetros individuais.
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Quadro 3 - Score cardiovascular fetal e seus parametros

Categoria 0 1 2
Hidropsia Ausente Ascite, derramq Rleqral Edema de pele
ou derrame pericardico
Area cardiaca > 0,20 ou < 0,35 Entre 0,35-0,50 >0,50 ou < 0,20
(CT/CC) —_ b —_ b bl b b b
Regurgitacdo mitral
Funcio cardiaca Fluxo AV normal, EVD/EVE < 0,28, holossistolica ou
¢ enchimento AV bifésico | regurgitagdo triciispide | enchimento AV
ou EVD/EVE > 0,28 holossistolica monofasico, ou RT AP/
AT

Auséncia de pulsagdo
atrial na veia umbilical | Pulsagdo atrial na veia
e onda A negativa no umbilical

ducto venoso

Auséncia de pulsagdo
Doppler venoso atrial na veia umbilical
e ducto venoso normal

Diastole cheia da artéria | Diastole zero na artéria | Didstole reversa na

Doppler arterial umbilical umbilical artéria umbilical

Fonte: HUHTA, J. Guidelines for the evaluation of heart failure in the fetus with or without hydrops. Pediatric
cardiology. 2004; 25 (3):274-86.

CC/CT — Circunferéncia cardiaca/circunferéncia toracica); EVD (encurtamento ventricular direito) /EVE
(encurtamento ventricular esquerdo) - (encurtamento ventricular (%) = (didmetro diastolico interno — didmetro
sistdlico interno) / didmetro diastélico interno) x 100); RT AP / AT — mudanga na pressao ao longo do tempo na
forma de onda; AU — artéria umbilical. [3, 8, 10-12]

A avaliagdo do score cardiovascular fetal ndo ¢ complexa para ecocardiografistas experientes
ou ultrassonografistas obstétricos capacitados tecnicamente, embora envolva a avaliagdo de

diversos topicos.

2.8 indice de Performance Miocardica

O indice de performance miocardica (IPM) foi introduzido em 1995 por Tei e seus

13-15

colaboradores como um potencial preditor da fun¢do cardiaca global [*"!31. Consiste na soma

do tempo de relaxamento isovolumétrico e do tempo de contragdo isovolumétrica, dividida pelo
tempo de ejecdo do ventriculo esquerdo 1213151,

O IPM pode ser calculado estimando o tempo isovolumétrico total (TI) sobre o TE
(tempo de ejecao) ou estimando os tempos de contragdo isovolumétrica individual (ICT) e
relaxamento (IRT) sobre o TE. O ICT comeca quando as valvulas atrioventriculares se fecham
e termina quando as valvulas semilunares se abrem. O TE ¢ o periodo entre a abertura e o
fechamento das valvulas semilunares. O IRT ¢ o periodo desde o fechamento das valvulas

semilunares até a abertura das valvulas atrioventriculares. [>1%13],
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A partir de um corte de “S camaras”, usando a técnica de doppler espectral, a medi¢ao
pode ser realizada posicionando a janela de deteccdo da onda pulsada com tamanho de 2 a 3
mm ao nivel da juncao dos anéis da valva mitral e adrtica, que exibem contiguidade anatdmica.
Todas as medicdes necessarias para calcular o IPM precisam ser obtidas no mesmo ciclo
cardiaco 7). Vale ressaltar que o IPM é um método ndo invasivo que utiliza intervalos de tempo
em sua realizagdo, apresenta pequena variabilidade inter e intraobservador, e ndo ¢ influenciado
pela geometria ventricular e pela frequéncia cardiaca.

E esperado um IPM significativamente mais alto nos fetos com RCIU em comparagio
com fetos com crescimento adequado. O IPM elevado ¢ observado nos estagios iniciais da
adaptacao cardiaca, presumivelmente secundario a hipoxia, e permanece elevado ao longo dos
diferentes estagios de deterioracdo, da mesma maneira que o IP do ducto venoso e IP do istmo
da aorta. Evidéncias disponiveis de estudos longitudinais demonstraram que um aumento
anormal do IPM pode ser detectado antes que o doppler da artéria umbilical se torne anormal e
mostre fluxo sanguineo diastélico final ausente ou reverso 1011,

A constatacao de um IPM elevado surge como um possivel discriminador entre fetos
CIUR e pequenos para a idade gestacional em fetos com biometria reduzida, mas com doppler
normal. No entanto, embora ainda ndo exista uma estratégia baseada em evidéncias que o inclua
entre os parametros para o monitoramento de fetos com CIUR, ja& se reconhece que o IPM
representa um indicador direto de disfungdo cardiaca !""!%!!1. A conjun¢io do IPM ao doppler e
ao perfil cardiovascular demonstra potencial para contribuicdo em estratégias de
monitoramento antenatal, na previsao da morbimortalidade neonatal e, potencialmente, na

determinagio do momento ideal para o parto [46-10-16.18.22]
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Figura 1 - Corte de cinco cimaras demonstrando obtencio e cilculo de IPM.

Size 2.0mm | Y LVOT-IRT

Depth 58.9mm .
Frg low . - e LVOT-TEI (ICT,IRT) o, 04

PRF 4.4kHz

Wi

Qual norm
WMF mid1
PRF 4.0kHz

b

Ra o M

2.9 Razao E/A

A relagdo E/A representa um dos indicadores recomendados para a avaliacao da funcao
diastolica cardiaca no feto. Essa avaliagdo ¢ realizada por meio da analise das ondas de fluxo
valvar atrioventriculares, destacando-se o fluxo transmitral, obtido mediante o doppler espectral
ou continuo. Para a aquisicdo desses dados, deve-se realizar um corte ao nivel das quatro
camaras do coragdo, com a posi¢ao da amostra de doppler logo abaixo da valva atrioventricular
a ser analisada. O ideal ¢ a visualizacao de uma onda bifasica nesse processo. Vale ressaltar que
existem diferencas sutis entre as valvas tricuspide e mitral, sendo que as ondas relacionadas a
valva tricispide apresentam velocidades mais elevadas em comparagdo ao lado esquerdo.

Gestacdes nao complicadas podem evidenciar um aumento progressivo na relacdo E/A
ao longo da gestagdao. Em contrapartida, em fetos com RCIU, a relagao E/A pode nao apresentar
incremento, e seus valores sdo significativamente inferiores em compara¢do com fetos normais
(7. Uma diminuicdo na relacio E/A sugere que o processo de enchimento ventricular depende
mais da contracao atrial do que da pressdo negativa durante o relaxamento. Dois principais
fatores que impactam o relaxamento sao a hipoxia cronica e a sobrecarga cardiaca, resultando

em reducio das relagdes E/A. Em uma coorte de fetos com RCIU, Figueras et al. ) relataram
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relacdes E/A mais baixas em ambas as valvulas atrioventriculares em comparacdo com fetos

com crescimento normal, além de uma deterioragdo precoce na relagdo E/A do lado direito [].

Figura 2 - Corte de quatro cimaras demonstrando razio E/A

MV-OndaF -30.39cm/9

Depth 64.1mm
Frq low
PRF 4.4kHz

Qual norm
WMF mid1
PRF 4.0kHz

2.10 Dopplerfluxometria

Nos ultimos anos, com a ampla descri¢do da sequéncia da deterioracdo dos fetos com
crescimento intrauterino e sua correlagao aos parametros do doppler fetal — como o doppler da
artéria umbilical, da artéria cerebral média, do ducto venoso e do istmo aortico — a utilizagao
desse método tornou-se a avaliagdo mais frequentemente empregada na vigilancia do bem-estar
fetal, diferenciacdo dos fetos PIG (pequenos para a idade gestacional) e com RCIU e suas
diferentes gravidades, além da previsao do momento ideal para o parto, considerados os riscos

somados da prematuridade.

2.10.1 Dopplerfluxometria da artéria umbilical

A dopplerfluxometria da artéria umbilical € reconhecidamente um dos parametros

mais importantes para o monitoramento dos fetos com restricao de crescimento, com o poder
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1L2417-191 " Observou-se que, para a ocorréncia do

de refletir o grau da disfun¢dio placentaria [
aumento do indice de pulsatilidade da artéria umbilical — como reflexo da diminuicao da
velocidade diastolica final — cerca de 30% da circulacdo vilosa placentaria ja esta danificada.
A auséncia de velocidade diastodlica final ou reversa na artéria umbilical associa-se a ma
perfusdo de 50% a 70% da arvore vascular vilosa. Esse padrao ¢ comumente encontrado em
fetos com RCIU precoces.

Nos fetos com RCIU tardio, como a associada a patologia placentdria ¢ menos comum,
o doppler da artéria umbilical frequentemente ¢ normal e ndo prevé de forma confiavel os
resultados perinatais [1->7],

Em pacientes portadores de RCIU precoce com Doppler da artéria umbilical normal,
a frequéncia recomendada para repetir o monitoramento Doppler varia de semanal a
quinzenal. No entanto, na presenca de diastole zero, a vigilancia Doppler ¢ recomendada no
minimo duas vezes por semana, e se houver diastole reversa, a avaliacdo deve ser realizada

a0 menos trés vezes por semana [!24],

2.10.2 Dopplerfluxometria da artéria cerebral média e relagao cérebro-placentaria

Atualmente, a maioria das sociedades profissionais em obstetricia e ultrassonografia em
obstetricia recomenda a realizacdo do doppler da artéria cerebral média (ACM) para
monitoramento em CIUR de inicio tardio. O [P da ACM diminui como resposta hemodinamica
a hipoxemia fetal e, portanto, reflete a disfuncao placentaria, mesmo naquelas gestacdes na qual
a resisténcia do fluxo sanguineo viloso ndo ¢ elevada o suficiente para produzir um indice de
pulsatilidade da artéria umbilical anormal. Aproximadamente 20% dos fetos PIG a termo com
Doppler da artéria umbilical normal tém um IP da ACM diminuido, o que esta associado a uma
taxa mais alta de cesariana por sofrimento intraparto, transi¢ao neonatal ruim e efeitos adversos
do desenvolvimento (67,

A avaliacdo simultdnea da artéria umbilical e do indice de pulsatilidade da artéria
cerebral média permite o calculo da relacao cérebro-placentaria (CPR). As alteragdes do CPR
acompanham o padrdo de alteragdo, mas estdo mais intimamente relacionadas a hipoxia fetal
do que seus componentes individuais, embora com uma precisdo preditiva semelhante para
morte perinatal, sofrimento fetal ou ma transi¢do neonatal -4,

Entende-se entdo que a deterioracao cardiovascular em fetos com RCIU de inicio tardio

¢ caracterizada por Doppler arterial cerebral anormal, desempenhando um papel importante ao

fornecer uma estimativa do risco perinatal naqueles fetos com Doppler da artéria umbilical
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normal. Devido ao maior risco de resultados adversos dentro de 1 semana ap6s uma diminui¢ao
no indice de pulsatilidade da artéria cerebral média, recomenda-se a vigilancia pelo menos duas

vezes por semana neste cendrio 2+,

2.10.3 Dopplerfluxometria do Ducto venoso

A avaliacao do doppler do ducto venoso deve ser realizada em centros especializados
com experiéncia no manejo perinatal de fetos com RCIU precoce. O fluxo direto relativo na
sistole atrial no ducto venoso diminui com a piora da func¢do placentdria ou com a presenca de
déficit da funcdo cardiaca fetal, levando a um aumento no indice de pulsatilidade, a onda A
ausente ou reversa 7. O IP anormal do ducto venoso é observado principalmente na RCIU
de inicio precoce e pode fornecer uma estimativa do equilibrio acidobasico fetal e do risco de
natimortalidade, além de predizer a descompensacdo fetal na ocorréncia de um perfil biofisico
fetal (PBF) anormal ou variabilidade reduzida na cardiotocografia computadorizada (CTGc).
Em fetos com indice de pulsatilidade do ducto venoso elevado, mas fluxo anterégrado durante
a sistole atrial, o intervalo médio para a deterioracdo progressiva do Doppler venoso pode

ocorrer em periodos curtos de até 2 dias 2],
2.11 Monitoramento e Conduta
O monitoramento dos fetos diagnosticados com RCIU inclui a realizacdo da biometria fetal a

cada 14 dias, além do estudo por dopplervelocimetria no minimo semanal, a depender do status

da diastole da artéria umbilical (QUADRO 4).



Quadro 4 - Recomendag¢des para monitoramento,

crescimento fetal precoce (adaptado de FIGO [4])

momento e tipo de parto em casos de restricio de

Termo

Conceito

Monitoramento

Proposta de parto

Pequeno para a idade
gestacional

PFE entre percentis 3-9
Doppler normal
Liquido normal

* Doppler a cada 1-2
semanas (AU e ACM)
* Biometria quinzenal
* A partir de 37
semanas, considerer
PBF 1-2x por semana

* 37-39 semanas
* Via de parto: indicagdo
obstétrica

Restrigao de
crescimento
intrauterino nao
complicada

PFE < percentil 3
Doppler normal
Liquido normal

* Doppler 1-2x por
semana (AU e ACM)
* Biometria quinzenal
* A partir de 37
semanas, considerar
PBF 1-2x por semana

* 36-38 semanas
* Via de parto: indicagdo
obstétrica

Restrigao de
crescimento
intrauterino com
anormalidades
moderadas

* Alteragdes precoces do
doppler:

a. IP AU > percentil 95,
ou

b. IP ACM < percentil
5,0u

c. CPR < percentil 5, ou
d. IP AUt > percentil 95
*Oligo-hidramnio

* Parada no crescimento
* Pré-eclampsia

* Considerar internagdo
* Considerar
corticosteroides

* PBF 1-2x por semana
* Doppler (AU, ACM,
DV) 1-2x por semana

* Biometria quinzenal.

* 34-37 semanas
* Via de parto: indicacao
obstétrica

Restrigao de
crescimento
intrauterino com
alteracio na diastole da
artéria umbilical

Diastole zero da artéria
umbilical

* Internacao

* Corticosteroides

* PBF 1-2x por dia

* Doppler (AU, ACM,
DV) a cada 1-2 dias

* Biometria quinzenal.

* 32-34 semanas
* Via de parto: cesareana

Diastole reversa da

* Internacao
« Corticosteroides
* PBF 1-2x por dia

* 30-32 semanas

intrauterino com
alteracao do ducto
Venoso

Onda A ausente
Onda A reversa

* PBF 1-2x por dia
* Doppler (AU, ACM,
DV) diario

artéria umbilical * Doppler (AU, ACM, * Via de parto: cesareana
DV) a cada 1-2 dias
* Biometria quinzenal.
Restrigdo de : gléiﬁriii?:roides
crescimento IP DV > percentil 95

* 26-30 semanas
* Via de parto: cesareana

Fonte: Adaptado de MELAMED N. et al. FIGO (international Federation of Gynecology and obstetrics) initiative
on fetal growth: best practice advice for screening, diagnosis, and management of fetal growth restriction. Int J

Gynaecol Obstet. 2021; 152 Suppl 1:3-57.

AU — Artéria umbilical; Aut — artérias uterinas; CPR — Relacdo cérebro-placentaria; DV — ducto venoso;

CA —circunferéncia abdominal; IP — indice de pulsatilidade; PBF — perfil biofisico fetal; PFE — peso fetal estimado.
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A FIGO atualmente propde uma classificagdo, com sugestdo de monitoramento e
acompanhamento para a restricao de crescimento, conforme descrito acima. Nos casos de fetos
classificados pequenos para a idade gestacional, a dopplervelocimetria devera ser realizada ao
menos quinzenalmente. Caso se mantenha inalterada, a interrupcao devera ser programada para
ocorrer entre 37 € 39 semanas.

Para fetos classificados como CIUR nao complicados, a dopplervelocimetria devera ser
realizada semanalmente, com a interrupc¢ao programada entre 36 e 38 semanas. Nos casos de
fetos classificados com restrigao de crescimento complicada, ou seja, apresentando alteracdes
ao doppler ou outros comemorativos como oligohidramnio, parada de crescimento, ou casos
associados a pré-eclampsia, a dopplervelocimetria devera ser realizada semanalmente. A
interrupcao devera ser programada para ocorrer entre 34 ¢ 37 semanas.

Para restricao de crescimento com alteracdoes da diastole da artéria umbilical, seja
diastole zero ou reversa, a dopplervelocimetria deverd ser realizada a cada 1-2 semanas,
incluindo a avaliacdo do ducto venoso. A interrup¢ao devera ser programada para ocorrer entre
32-34 semanas no primeiro caso, € 30-32 semanas no segundo.

Nos casos de fetos com alteracao de ducto venoso, a dopplervelocimetria devera ser
realizada diariamente. A interrup¢do deverd ser programada para ocorrer entre 26-30
semanas ou a partir da viabilidade definida pela UTI neonatal local, pesando-se sempre os
riscos da prematuridade iatrogénica, que se sobrepdem aos riscos de morbidade e

mortalidade da doenca de base 9],
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3 OBJETIVOS

O objetivo principal deste trabalho ¢ avaliar se as alteragdes do ecocardiograma fetal
funcional, incluindo o perfil cardiovascular fetal e o indice de performance miocardica, estao
associados a resultados neonatais desfavoraveis em fetos diagnosticados com crescimento

intrauterino restrito, acompanhados no Hospital das Clinicas da UFMG durante 2022-2023.

Objetivo secundario:
1. Avaliar as diferencas na avaliagdo da fun¢do cardiaca entre fetos CIUR precoces ¢

tardios.
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4 METODOLOGIA

Foram analisadas prospectivamente as gestagdes encaminhadas ao setor de Pré-Natal de
Alto Risco do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (HC-UFMG)
com suspeita de crescimento intrauterino restrito e fetos pequenos para a idade gestacional
diagnosticados por ultrassom. As pacientes que concordaram em participar da pesquisa, apos
receberem orientagdes adequadas, assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido.

Nesta amostra, o objetivo ¢ selecionar os fetos com RCIU que apresentam indice de
performance miocardica (IPM) superior ao percentil 95 e score cardiovascular fetal < 7, e
avaliar se esses tém maior risco de mortalidade e morbimortalidade. Consideram-se como
desfecho primario o 6bito neonatal e como desfechos secundarios: paralisia cerebral, tempo de
internagdo na UTIN (Unidade de Tratamento Intensivo Neonatal), peso ao nascer reduzido,
acidemia, score de Apgar no 5° minuto, risco de prematuridade iatrogénica por indicagdo fetal,

broncodisplasia, enterocolite necrotizante e sepse.

4.1 Critérios de inclusio
1. Pacientes com idade gestacional confirmada por ultrassonografia realizada antes das 20
semanas de gestacdo, visando mitigar fatores de confusao.
2. Pacientes que apresentarem fetos com RCIU, associados ou ndo a distarbios
hipertensivos prévios, ou proprios da gestagdo. Essas condigdes serdo classificadas
conforme os critérios da ACOG (American College of Obstetricians and

Gynecologists).

4.2 Critérios de exclusido
1. Malformagdes de qualquer natureza, incluindo cromossomopatias.
2. Pacientes nas quais ndo foi possivel realizar a avaliacdo cardiaca fetal devido a
dificuldades técnicas.
3. Gestagao multipla.
4. Perda de seguimento do pré-natal.

5. Parto realizado fora da instituigao.
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5. DESENHO DO ESTUDO

As pacientes com diagndstico ultrassonografico e analise dopplerfluxométrica de fetos
portadores de RCIU foram encaminhadas para a realizagdao de ecocardiograma, que incluiu a
avaliagdo da morfologia e da hemodinamica cardiovascular, abrangendo o indice de
performance miocérdica, razdo E/A e pardmetros do perfil cardiovascular fetal. Todos os
ecocardiogramas foram conduzidos pelo mesmo examinador, utilizando o aparelho de
ultrassom GE®, LOGIQ P9. A determina¢ao do score cardiovascular foi realizada conforme
descrito por HUTHA e col. [!2!8, Da mesma maneira, a determinacdo do IPM seguiu as
orientacdes descritas por TEI e colaboradores 1],

Testando a hipotese de que os fetos com RCIU e piores resultados neonatais apresentam
sinais precoces de disfun¢ado cardiaca, avaliou-se de forma isolada e combinada o IPM, a razao
E/A, os parametros do score cardiovascular e o doppler fetal. Esses foram relacionados aos
resultados neonatais. Especificamente, averiguou-se nos fetos com RCIU, se o escore de PCVF
< 7 (e seus parametros individuais), além do indice de performance miocardica acima do
percentil 95 se correlacionam com resultados neonatais adversos, tendo-se como desfecho
principal o o6bito intrauterino e neonatal, e como resultados secundarios foi investigada a
necessidade de prematuridade iatrogénica por indicagdo fetal, tempo de internagdo em UTIN,
menor peso ao nascer, acidemia, score de Apgar no 5° minuto, broncodisplasia, enterocolite
necrotizante e sepse. Além disso, observou-se as diferencas de associacdo aos desfechos
primarios entre os grupos de fetos com RCIU precoces ou tardios.

A andlise estatistica do resultado principal (6bito neonatal e intrauterino) foi realizada
por meio do teste exato de Fisher, que avalia a homogeneidade dos riscos em dois grupos. Para
outros desfechos quantitativos, a comparagao de médias foi realizada utilizando o teste t de
Student ou seu equivalente ndo paramétrico, o teste Mann-Whitney (soma de ranques de
Wilcoxon), caso a variavel ndo apresentasse distribui¢do normal.

A determinacdo do momento ideal para o parto seguiu o protocolo institucional [*,
considerando a gravidade do CIUR e outros critérios maternos e fetais complicadores da
gestagdo. Imediatamente apds o parto, foi realizada a coleta de sangue da artéria umbilical,
enviando a amostra para analise dos valores de gasometria. Os resultados neonatais serdo

avaliados a partir dos prontuérios médicos.
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5.1 Calculo amostral

Para o calculo amostral, optou-se pela construcdo do grafico da fun¢ao poder da
amostra, em vez do calculo Unico do tamanho da amostra. A amostra coletada foi a maior
possivel no periodo de um ano, abrangendo todos os partos elegiveis para o estudo ocorridos
na Maternidade do HC-UFMG.

Foi considerado que a RCIU ocorre em aproximadamente 5% das gestacdes, e dado que
o HC-UFMG realiza cerca de 100 partos mensais, seria viavel coletar dados de até
(aproximadamente) 60 partos em um ano. Portanto, apds a coleta, seria possivel estimar o poder
da amostra em detectar um determinado Risco Relativo para um desfecho desfavoravel
associado a uma variavel preditora especifica.

Entretanto, na pratica, so6 foi possivel coletar dados de 38 pacientes que atenderam aos
critérios do estudo.

O teste de hipdtese do objetivo principal deste estudo visa avaliar a associagao entre
as variaveis, como sinais precoces de disfun¢ao cardiaca e o desfecho. O poder desse teste
representa a probabilidade de que o teste estatistico rejeite a hipdtese nula de ndo associacao
entre essas variaveis, ou seja, Risco Relativo (RR) = 1, considerando um valor real
especifico da associacdo (RR).

Uma interpretacao alternativa do poder do teste ¢ entender que ele é o complemento
do erro tipo II (B): poder = 1 - B. Dessa maneira, quanto maior o erro tipo II (), menor o
poder do teste (ou da amostra).

Lemeshow et al. 2% apresenta a equacio que descreve o tamanho da amostra (n = ni +
nz) para estudos com comparacao unilateral de Risco Relativo, considerando os erros, tipo I (o)
e II (B), e as probabilidades de ocorréncia do evento de interesse (como 6bito neonatal, por
exemplo) p1 e p2 nos dois grupos (sem e com valores alterados de Perfil de Huhta, por exemplo).

Isso ¢ calculado de forma que RR = p2/p1:

_ Z{Zl—a\/ 2p(1 —p) + z1-py/P1 (1 — p1) + P2 (1 - pz)}2

(p1 — p2)?

n

(1)

onde p = (p; + p2)/2,z é o valor da curva normal, a é a probabilidade de rejeitar a hipotese
nula quando ela ¢ verdadeira (aqui foi escolhido o valor tradicional de 0=0,05) ¢ B ¢ a

probabilidade para que a hipotese nula ndo seja rejeitada quando ela for falsa, ou seja, 1-f € o
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poder do teste. Entende-se, portanto, por poder do teste, como a probabilidade de se rejeitar a
hipdtese nula de RR=1, quando de fato o RR>1, que ¢ o que se deseja de fato.

Em outras palavras, se o RR populacional for maior que 1, significando uma
associac¢ao entre a variavel preditora e o desfecho, espera-se que o teste de hipdteses “capte”
esta diferenga entre 1 e o valor do RR, rejeitando a hipotese nula de RR=1 ou independéncia
entre as variaveis.

Como, de fato, foram coletados dados de 38 pacientes, € possivel calcular o poder do te
para variados valores de RR populacional. No grafico tradicional da fun¢do poder, cada linha
representa um tamanho amostral n, o eixo x representa o tamanho a magnitude da associac@o
(RR), e o eixo y representa o poder do teste, ou seja, a probabilidade do teste “captar” tal
associagdo entre as variaveis e rejeitar a hipotese nula de independéncia. Como a literatura mostra
cerca de 8% a 15% dos fetos vao a obito intrauterino ou no periodo neonatal, escolhemos o valor
de p; = 0,10 para o presente calculo. Assim, o grafico abaixo mostra a fun¢do poder para o

tamanho de amostran = 38 ¢ p; = 0,10, com o0 RR no eixo x e o poder (1 — ) no eixo y:

Figura 3 - Poder da amostra de acordo com RR (Risco Relativo de ébito nos fetos COM alteracio em alguma
especifica variavel preditora em relacio ao Risco nos fetos SEM altera¢ao na mesma variavel), considerando
o teste unilateral, n=38, a=0,05 e p_1=0,10 (Risco)
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A Figura 3 acima aponta que a amostra coletada, de n = 38, no caso de p; = 0,10, tem

um poder (probabilidade) de aproximadamente 50% para captar uma associagdo entre os sinais
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precoces de disfuncdo cardiaca e o desfecho (6bito) caso o Risco Relativo seja de

aproximadamente 3,2. Para o poder ser de 80%, o RR deve ser da ordem de 4,5.

5.2 Materiais e métodos

Foram coletados dados de 54 pacientes do PNAR. Dessas, 3 foram excluidas devido
ao diagnostico pos-natal de trissomia do 21. Outras 13 foram excluidas devido a perda de
seguimento, ao serem transferidas para outros hospitais para o parto, representando um total
de 25% da amostra inicial.

A base de dados final foi composta por 38 pacientes, incluindo as seguintes variaveis,
com seus respectivos Grupos, Classificagdao e Utilizagao neste trabalho. Os Grupos sao:
Variaveis Epidemiologicas, Fatores de Risco, Histéria Obstétrica, Dados do Ultrassom,
Score Cardiovascular de Huhta, Indice de Performance Miocardica, Razdo E/A e Pos-Natal.
As variaveis foram classificadas como Informativas, Qualitativas ou Quantitativas. Por fim,
as variaveis foram também divididas quanto a Utiliza¢ao nesta dissertacao: se Informativas
(ndo analisadas aqui), Descritivas (analisadas apenas descritivamente), Preditoras
(analisadas descritivamente e como varidveis preditoras/independentes na andlise
inferencial) ou Resposta (analisadas descritivamente e como varidveis resposta/dependentes

na analise inferencial), conforme Quadro 5.

Quadro 5 - Classificacio das variaveis da Base de Dados

Variavel Grupo Classificacao Uso
Nome da paciente Registro Informativa Informativa
Data de Nascimento Registro Informativa Informativa
Estado Civil Variaveis Epidemiologicas Qualitativa Descritiva
Escolaridade Variaveis Epidemiologicas Qualitativa Descritiva
Idade Variaveis Epidemiologicas Quantitativa Descritiva
Patologias prévias Fatores de Risco Qualitativa Descritiva
Medicacgdes Fatores de Risco Qualitativa Descritiva
Tabagista Fatores de Risco Qualitativa Descritiva
Etilista Fatores de Risco Qualitativa Descritiva
Usuaria de drogas Fatores de Risco Qualitativa Descritiva
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Variavel Grupo Classificacao Uso
Paridade Historia Obstétrica Informativa Informativa
Ezﬁiell;zleoppler artéria Dados de Ultrassom Informativa Informativa
Peso fetal estimado (gramas) Dados de Ultrassom Quantitativa Descritiva
Percentil Peso Dados de Ultrassom Quantitativa Descritiva
Eferrciir:sﬂ Doppler artérias Dados de Ultrassom Quantitativa Preditora
Percentil Doppler ACM Dados de Ultrassom Quantitativa Preditora
Percentil CPR Dados de Ultrassom Quantitativa Preditora
Perfil de Huhta Score Cardiovascular de Huhta Qualitativa Descritiva
Hidropsia Score Cardiovascular de Huhta Qualitativa Descritiva
Ducto Venoso Score Cardiovascular de Huhta Qualitativa Informativa
Pulsagdo em veia umbilical Score Cardiovascular de Huhta Qualitativa Descritiva
Regurgitacdo tricuspide Score Cardiovascular de Huhta Qualitativa Descritiva
Regurgitagao mitral Score Cardiovascular de Huhta Qualitativa Descritiva
Area cardiaca/toracica Score Cardiovascular de Huhta Quantitativa Descritiva
Fragdo de encurtamento Score Cardiovascular de Huhta Quantitativa Descritiva
Diéastole Score Cardiovascular de Huhta Quantitativa Descritiva
ICT indice de Performance Miocardia Quantitativa Preditora
IRT indice de Performance Miocardia Quantitativa Preditora
TE Indice de Performance Miocardia Quantitativa Preditora
ﬁ?;g:é?:&g;gnance indice de Performance Miocardia Quantitativa Preditora
g:ﬁ;gﬁgggggﬁiggﬁgia (IPM) indice de Performance Miocardia Quantitativa Preditora
Razdo E/A Razdo EA Informativa Descritiva
Data do parto Pos-Natal Informativa Descritiva
;izgiemiist‘?cional de Pos-Natal Informativa Informativa
Via de parto Pos-Natal Qualitativa Descritiva
Indicagdo Pos-Natal Qualitativa Descritiva
Sofrimento fetal agudo Pos-Natal Qualitativa Resposta
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Variavel Grupo Classificacao Uso
Apgar 1° minuto Pos-Natal Qualitativa Descritiva
Apgar 5° minuto Pos-Natal Qualitativa Resposta
Sexo Pos-Natal Qualitativa Descritiva
Classificacdo peso/IG Pos-Natal Qualitativa Descritiva
Manobras de reanimagao Pos-Natal Qualitativa Resposta
Admissao em UTI Neonatal Pos-Natal Qualitativa Resposta
Obito Pos-Natal Qualitativa Resposta
Peso Pos-Natal Quantitativa Descritiva
PH Pos-Natal Quantitativa Descritiva

AU - artéria umbilical; CPR — Relagdo cérebro-placentaria; CA — circunferéncia abdominal; DV — ducto venoso;
ICT — tempo de contragdo isovolumétrica; IG — idade gestacional; IP — indice de pulsatilidade; IRT — tempo de
relaxamento isovolumétrico; TE — tempo de ejecdo; UTI — unidade de tratamento intensivo;

Além das variaveis originais, também foram calculadas as seguintes variaveis a

partir das originais: “Percentil Doppler artéria umbilical — Alterado”, “Perfil de Huhta —

Alterado”, “Percentil IPM maior 957, “Razdo E/A — Alterado”, “Diagnostico precoce” e

“Ducto Venoso — Alterado”. Todas essas variaveis calculadas sao qualitativas (dicotomicas:

sim ou nao) e foram utilizadas como variaveis preditoras nas analises inferenciais.

Com excec¢do da variavel “Diagndstico precoce”, que também foi analisada como

resposta, especialmente para verificar sua possivel associagdo com as variaveis Razao E/A

tricuspide e Razao E/A mitral. A formula de calculo para cada uma dessas variaveis esta

descrita no Quadro 6 a seguir.

Quadro 6 - Variaveis Calculadas

Variavel nova

Critério (SIM)

Percentil Doppler artéria umbilical —
Alterado

Perfil de Huhta — Alterado
Percentil IPM maior 95
Razdo E/A- Alterado
Diagnostico precoce

Ducto Venoso — Alterado

Percentil Doppler artéria umbilical > 95 ou Diastole zero, ou

diastole reversa

Perfil de Huhta < 8

Percentil IPM > 95

Razdo E/A>0,8

Idade Gestacional a Avaliagdo < 32

Ducto Venoso # NORMAL

IPM - indice de performance miocéardica
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Ap6s a descricdo das varidveis, a analise foi conduzida na seguinte ordem. Inicialmente,
foram realizadas analises descritivas univariadas para todas as varidveis, com exce¢ao daquelas
cujo uso, conforme o Quadro 6, foi classificado como Informativo. Essa analise descritiva inclui
uma tabela de frequéncia para as varidveis classificadas como qualitativas no quadro
mencionado, enquanto para as variaveis quantitativas, foram apresentados quadros contendo a
média, mediana, desvio padrao, minimo e maximo.

Em seguida, foram conduzidas andlises bivariadas utilizando apenas as variaveis
classificadas como Preditoras ou Resposta no quadro mencionado. As andlises descritivas
bivariadas incluiram quadros de contingéncia para o caso de duas varidveis qualitativas e uma
comparag¢do de médias quando uma das varidveis era quantitativa.

As inferéncias ou testes de associagdo estatistica foram realizados por meio do
calculo da Odds Ratio (OR) e do teste Exato de Fisher [*!! para duas varidveis qualitativas,
teste t de Student assumindo normalidade e varidncias diferentes [*! quando uma das
variaveis era quantitativa, e teste de correlacdo de [23! para duas variaveis quantitativas. O
teste de correlagao foi utilizado apenas com a variavel resposta Apgar no 5° minuto, que,
embora tenha sido classificada como Qualitativa no quadro mencionado, foi considerada
quantitativa durante a andlise inferencial.

Nos casos de associacdes estatisticamente significativas, foram construidos graficos
de barras de frequéncia e graficos boxplot 21, Além disso, foram calculados Intervalos de
Confiancga para as respectivas estatisticas de associagdo, utilizando o método de Wald para
o Intervalo de Confianca da Odds Ratio ', Intervalo de Confianca da diferenca de médias

[22]

assumindo normalidade e varidncias diferentes , ¢ Intervalo de Confiang¢a para a

correlagdo de Pearson 23],
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6. RESULTADOS

6.1 Analise Descritiva Univariada

As analises descritivas foram organizadas consoante o Grupo das variaveis.

6.1.1 Variaveis Epidemiologicas

Tabela 1 - Tabela de Frequéncias: Estado Civil de um grupo de mulheres com diagnéstico de restricio de
crescimento intrauterino

Estado Civil Frequéncia Percentual (validos)
Casada 12 31,58%
Solteira 10 26,32%
Uniao estavel 16 42,11%

A maioria das pacientes era casada ou vivia em unido estavel. No entanto, 10 delas eram

solteiras, equivalendo a 26% do total de 38 pacientes.

Tabela 2 - Tabela de Frequéncias: Escolaridade de um grupo de mulheres com diagnéstico de restricio de
crescimento intrauterino

Escolaridade Frequéncia Percentual (validos)
Ensino Fundamental Completo 1 2,63%
Ensino Fundamental Incompleto 2 5,26%
Ensino Médio Completo 18 47,37%
Ensino Médio Incompleto 6 15,79%
Ensino Superior Completo 7 18,42%
Ensino Superior Incompleto 4 10,53%

A escolaridade variou desde o Ensino Fundamental Incompleto (2 pacientes) até o
Superior Completo (7 pacientes). A mais frequente foi o Ensino Médio Completo, com 18

pacientes, correspondendo a 47% das maes.
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Tabela 3 - Estatisticas descritivas quantitativas: Variaveis Epidemiologicas de um grupo de mulheres com
diagnéstico de restricao de crescimento intrauterino

Variavel Média Desvio padrao Mediana Minimo Méximo N validos

Idade 30 7 30 14 41 38

A idade média foi de 30 anos, com um desvio padrao de 7 anos, variando de um minimo

de 14 anos a um maximo de 41 anos. Portanto, observa-se uma consideravel amplitude de idade.

6.1.2 Fatores de risco

Tabela 4 - Tabela de Frequéncias: Doencas prévias de um grupo de mulheres com diagnéstico de restricio
de crescimento intrauterino

Patologias prévias Frequéncia Percentual (validos)
AVEi 1 2,63%
Bariatrica 1 2,63%
Diabetes 1 2,63%
Doenga inflamatdria intestinal 2 5,26%
Febre reumatica 1 2,63%
Hipertensdo cronica 8 21,05%
Hipotireoidismo 2 5,26%
HIV 3 7,89%
Nenhuma 17 44,74%
Transtorno do humor 2 5,26%
AVEi - HIV

Dezessete pacientes, equivalendo a 44%, ndo apresentaram nenhuma doenga prévia. Das
21 que tinham pelo menos uma doenca, a hipertensdo cronica foi a mais comum, registrando
oito casos. O HIV (trés casos), Doenca Inflamatoéria Intestinal (2), Hipotireoidismo (2) e

Transtorno do Humor (2) foram as outras patologias com mais de um caso.
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Tabela S - Tabela de Frequéncias: Medicamentos utilizados por um grupo de mulheres com diagnéstico de
restricao de crescimento intrauterino

Medicamentos Frequéncia Percentual (validos)
Anti-hipertensivos 9 23,68%
Azatioprina 1 2,63%
Clonazepam 1 2,63%
Inibidores de bomba 2 5,26%
Insulina 1 2,63%
Levotiroxina 2 5,26%
Nenhuma 14 36,84%
Nitrofurantoina 1 2,63%
Penicilina benzatina 1 2,63%
Sertralina 2 5,26%
Sulfassalazina 1 2,63%
TARV: 3TC + TDF + DTG 3 7,89%
TARV

O medicamento mais prescrito foi o anti-hipertensivo, utilizado em 9 casos. Além disso,
mais de uma paciente recorria a TARV: 3TC + TDF + DTG, Inibidores de Bomba, Levotiroxina

ou Sertralina. Os demais medicamentos foram prescritos para apenas uma paciente cada.

Tabela 6 - Tabela de Frequéncias: Tabagismo em um grupo de mulheres com diagnéstico de restricao de
crescimento intrauterino

Tabagismo Frequéncia Percentual (validos)
Nao 35 92,11%
Sim 3 7,89%

Apenas trés das 38 pacientes relataram ser fumantes.

Tabela 7 - Tabela de Frequéncias: Etilismo em um grupo de mulheres com diagndstico de restricio de
crescimento intrauterino

Etilismo Frequéncia Percentual (validos)
Nio 37 97,37%
Sim 1 2,63%

Somente uma das pacientes era etilista.
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Tabela 8 - Tabela de Frequéncias: Uso de drogas ilicitas em um grupo de mulheres com diagnéstico de
restricao de crescimento intrauterino

Usuéria de drogas ilicitas Frequéncia Percentual (validos)

Nao 38 100,00%

Nenhuma das maes era usudria de drogas. Assim, pode-se concluir que, em relagcdo ao

alcool, tabaco e drogas, praticamente todas as maes ndo eram usuarias.

6.1.3 Historia obstétrica

Tabela 9 - Tabela de Frequéncias: Paridade em um grupo de mulheres com diagnostico de restricio de
crescimento intrauterino

Paridade Frequéncia Percentual (validos)
Gl 14 36,84%
G2 15 39,47%
G3 5 13,16%
G4 2 5,26%
G5 1 2,63%
G8 1 2,63%

Quatorze das 38 pacientes eram primiparas, enquanto outras 15 estavam no segundo

parto e as 9 restantes estavam entre o terceiro e oitavo parto.

6.1.4 Dados de Ultrassom

Tabela 10 - Tabela de Frequéncias: Percentil Doppler artéria umbilical - Alterado

Percentil Doppler artéria umbilical - Alterado Frequéncia Percentual (validos)
Nao 31 81,58%
Sim 7 18,42%

Em relagdo ao Percentil Doppler da artéria umbilical, sete das 38 pacientes apresentaram

resultado alterado.
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Tabela 11 - Tabela de Frequéncias: Diagnostico precoce

Diagnostico precoce Frequéncia Percentual (validos)
Néo 23 60,53%
Sim 15 39,47%

Foi definido como diagnostico precoce todos os diagndsticos cujas avaliagdes foram
realizadas antes de 32 semanas de gravidez. Dessa maneira, 15 das 38 pacientes foram
classificadas como tendo um feto com diagndstico precoce de Crescimento Intrauterino

Restrito.

Tabela 12 - Estatisticas descritivas quantitativas: Dados de Ultrassom

Variavel Média Desvio padrdo Mediana Minimo Maximo N validos
Idade Gestacional ao US 32,0 40 33,0 22,0 38,0 38
Percentil Peso 4 3 4 1 10 24
Percentil Doppler artérias uterinas 81 26 89 0 100 31
Percentil Doppler ACM 41 31 34 0 97 38
Percentil CPR 24 26 14 0 100 38

ACM - artéria cerebral média; CPR — relagdo cérebro-placentaria

A idade gestacional a avaliagdo variou de 22 a 38 semanas, com uma média de 32
semanas e desvio padrdo de 4. O percentil maximo do peso, conforme esperado devido ao
critério de inclusdo, foi 10. O percentil minimo do peso foi 1, enquanto a média e o desvio
padrao foram 4 e 3, respectivamente.

Outra variavel quantitativa do US que apresentou variagdo significativa foi o Percentil
Doppler das artérias uterinas, variando de 4 a 99, com uma média de 80 e desvio padrdo de 22.
O Percentil Doppler ACM variou ainda mais, de 1 a 99, com média de 43 e desvio padrdo de
33. Essa relagdo entre o desvio padrdo e a média, conhecida como Coeficiente de Variacao, foi
nesse caso de 77%, um valor bastante alto e incomum.

O Percentil CPR também apresentou grande variagdo, de 1 a 99, com média de 24 e

desvio padrao de 23, resultando em um elevado Coeficiente de Variagcdo de 96%.



6.1.5 Score Cardiovascular Fetal

Tabela 13 - Tabela de Frequéncias: Score cardiovascular fetal
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Perfil de Huhta Frequéncia Percentual (validos)
7 5 13,16%
8 1 2,63%
9 14 36,84%
10 18 47,37%

Quanto ao score cardiovascular fetal, foi observado que todas as pacientes apresentaram

valores de pelo menos 7. Como o valor 8 ocorreu em apenas uma ocasido, decidiu-se que, na

analise bivariada inferencial, o resultado 8 sera agrupado juntamente com os resultados 9 e 10.

Tabela 14 - Tabela de Frequéncias: Score cardiovascular fetal - Alterado

Perfil de Huhta - Alterado Frequéncia Percentual (validos)
Nio 33 86,84%
Sim 5 13,16%

Considerando, portanto, o ponto de corte de menor ou igual a sete como alterado, o

Score cardiovascular fetal mostrou-se alterado em cinco casos.

Tabela 15 - Tabela de Frequéncias: Ducto Venoso - Alterado

Ducto Venoso - Alterado Frequéncia Percental (validos)
Nio 34 89,47%
Sim 4 10,53%
Apenas 4 pacientes apresentaram Ducto Venoso Alterado.
Tabela 16 - Estatisticas descritivas quantitativas: Score Cardiovascular fetal
Variavel Média Desvio padrdo Mediana ~ Minimo  Maximo N validos
Area cardiaca/toracica 273 8,3 284 0,2 44,0 38
Fracdo de encurtamento 0,32 0,10 0,29 0,12 0,56 38
Diastole ausente ou reversa 54,1 29,7 54,0 0,0 99,5 37
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As variaveis quantitativas do Score Cardiovascular de Huhta também apresentaram
grande variacdo. A Area cardiaca/toracica variou de 0,2 a 44, com uma média de 27,3. A fracao
de encurtamento variou de 0,1 a 0,6, com média de 0,3. A diastole variou de 0 a 99,5. Na
verdade, o valor 99,5 foi originalmente registrado como ">99", sendo substituido por 99,5 para
que nao fosse considerado um valor invalido. Da mesma forma, o valor registrado como ">95"
também foi substituido por 97,5. O numero de dados validos da Diéstole foi de 37, uma vez que
houve um registro como "Diastole Reversa", que nessa analise foi considerado um valor
invalido. Mais uma vez, analisando as variaveis quantitativas, foram encontradas distribui¢cdes

simétricas, onde as medianas sdo muito proximas as médias nas trés variaveis da Tabela 16.

6.1.6 indice de Performance Miocardia

Tabela 17 - Tabela de Frequéncias: IPM alterado

Percentil IPM maior 95 Frequéncia Percentual (vélidos)
Nao 6 15,79%
Sim 32 84,21%

IPM - indice de performance miocardica

Tomando como ponto de corte o valor de 95 para o Indice de Performance Miocardia,

32 das 38 pacientes apresentaram resultado alterado.

Tabela 18 - Estatisticas descritivas quantitativas: Indice de Performance Miocardia

Variavel Média ];:Csi:;g Mediana Minimo Maximo véli d(I)\i
ICT 51,4 12,4 50,0 27,8 88,9 38
IRT 60,5 18,4 60,2 30,1 95,5 38
TE 160,0 20,3 166,7 116,6 195,8 38
Indice de Performance Miocardia (IPM) 0,7 0,1 0,7 0,4 1,0 38
Percentil do Indice de Performance 95 12 100 29 100 33

Miocardia (IPM)

ICT — tempo de contragdo isovolumétrica; IPM — indice de performance miocardica; IRT — tempo de
relaxamento isovolumétrico; TE — tempo de ejegdo

Analisando quantitativa e separadamente as varidaveis do Indice de Performance

Miocardica, percebe-se que o ICT variou de 27,8 a 88,9, com média de 51,4; o IRT variou de
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60,2 a 95,5, com média de 60,5; o TE foi de 166,7 a 195,8, com média de 160,0; o IPM variou
de 0,4 a 1,0, com média de 0,7; e o Percentil do IPM variou de 29 a 99, com média de 88,

indicando altos valores de IPM, em geral.

6.1.7 Razdo E/A

Tabela 19 - Tabela de Frequéncias: Razao E/A - Alterado

Razdo E/A mitral - Alterado Frequéncia Percentual (validos)
Nao 29 76,32%
Sim 9 23,68%

Arazao E/A da funcao cardiaca mitral mostrou-se alterada em 9 das 38 pacientes, apesar

de a funcdo mitral diretamente observada ndo ter se mostrado alterada.

6.1.8 Pobs-Natal

Tabela 20 - Tabela de Frequéncias: Via de parto

Via de parto Frequéncia Percentual (vélidos)
Cesariana 23 60,53%
Vaginal 14 36,84%
Vaginal com foércipe 1 2,63%

A via de parto mais comum foi a cesariana, em 23 casos. Dos 15 vaginais, um deles foi

com o uso de forcipe.



Tabela 21 - Tabela de Frequéncias: Indicacido
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Indicagdo Frequéncia Percentual (vélidos)
Cesariana pedido 5 13,16%
Amniorrexe 3 7,89%
Apresentagdo pélvica 3 7,89%
CIUR e idade gestacional proposta de interrupgao 17 44,74 %
Decesso 1 2,63%
Descolamento prematuro de placenta 1 2,63%
DMG 1 2,63%
PIG 4 10,53%
Pré-eclampsia com sinais de gravidade 1 2,63%
Trabalho de parto 2 5,26%

RCIU - restricdo de crescimento intrauterino; DMG — diabetes melito gestacional; PIG — pequeno para a idade

gestacional

As indicagdes de parto variaram bastante, sendo os casos mais comuns o CIUR,

amniorrexe, PIG, pré-eclampsia com sinais de gravidade, sofrimento fetal agudo e

apresentacao pélvica.

Tabela 22 - Tabela de Frequéncias: Sofrimento fetal agudo

Sofrimento fetal agudo Frequéncia Percentual (vélidos)
Nao 30 78,95%
Sim 8 21,05%

Em relagdo ao resultado pos-natal, ocorreu sofrimento fetal agudo em 8 dos 38

recém-nascidos.
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Tabela 23 - Tabela de Frequéncias: Apgar 1° minuto

Apgar 1° minuto Frequéncia Percentual (vélidos)
2 1 2,70%
3 1 2,70%
5 2 5,41%
6 1 2,70%
7 3 8,11%
8 23 62,16%
9 6 16,22%
Nao se Aplica 1

O Apgar no 1° minuto variou de 2 (um caso) a 9 (6 casos), sendo o valor mais comum o

de 8 (23 casos).

Tabela 24 - Tabela de Frequéncias: Apgar 5° minuto

Apgar 5° minuto Frequéncia Percentual (validos)
6 1 2,70%
8 12 32,43%
9 16 43,24%
10 8 21,62%
Nao se Aplica 1

Ja no 5° minuto, o Indice de Apgar minimo foi de 6 (um caso), seguido por 12 RN com

Apgar 8, 16 com 9 e 8 com 10.

Tabela 25 - Tabela de Frequéncias: Sexo

Sexo Frequéncia Percentual (validos)
Feminino 18 47.37%
Masculino 20 52,63%

A distribuicao quanto ao sexo dos recém-nascidos foi praticamente igualitaria, com 20

dos 38 sendo do sexo masculino, representando 52,6%.
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Tabela 26 - Tabela de Frequéncias: Classificacao peso/IG pos-nascimento

Classificacdo peso/IG Frequéncia Percentual (vélidos)
AIG 10 26,32%
PIG 28 73,68%

AIG — adequado para a idade gestacional; PIG — pequeno para a idade gestacional

Aproximadamente trés quartos dos RN eram pequenos para a Idade Gestacional.

Tabela 27 - Tabela de Frequéncias: Manobras de reanimacio

Manobras de reanimagdo Frequéncia Percentual (validos)
Nao 28 75,68%
Sim 9 24,32%
Nao se Aplica 1

Dos 38 partos, foi necessario realizar manobras de reanimagdo em 9 deles,
representando aproximadamente um quarto. Em um caso, o feto nasceu morto, de modo que a

resposta foi "ndo se aplica" a manobra de reanimagao.

Tabela 28 - Tabela de Frequéncias: Admissdo em UTI Neonatal

Admissao em UTI Neonatal Frequéncia Percentual (validos)
Nao 22 59,46%
Sim 15 40,54%

Nao se aplica 1

UTI — unidade de tratamento intensivo

Da mesma maneira, 15 dos RN foram admitidos na UTI Neonatal, 22 nido foram

admitidos a UTI, e um foi natimorto.

Tabela 29 - Tabela de Frequéncias: Ictericia neonatal

Ictericia neonatal Frequéncia Percentual (validos)
Nao 15 40,54%
Sim 22 59,46%

Nao se aplica 1




50

A ictericia neonatal apresentou resultado concordante com a admissdo na UTI Neonatal,

com 22 RN apresentando ictericia e 15 nao.

Tabela 30 - Tabela de Frequéncias: Obito

Obito Frequéncia Percentual (validos)
Nio 35 92,11%
Sim 3 7,89%

Houve trés obitos nos 38 casos, sendo um deles natimorto. Isso representa ligeiramente
menos de 10% do total de casos. Apesar de dificultar a deteccdo de associacdes de varidveis
preditoras com o Obito, ndo inviabiliza a rejeicao da hipotese nula, caso o Risco Relativo seja
grande. Desta maneira, o Obito seguird como uma variavel resposta a ser analisada na analise

inferencial bivariada.

Tabela 31 - Estatisticas descritivas quantitativas: Pos-Natal

Variavel Média  Desvio padrdo Mediana Minimo Maximo N validos
Idade Gestacional de nascimento 36 3 37 27 40 38
Peso 2.115 736 2272 420 3.445 38
PH 7,3 0,1 73 7,0 7.4 18

A idade gestacional de nascimento variou de 27 a 40 semanas, com uma média de 36
semanas ¢ desvio padrao de 3 semanas. Como consequéncia dessa variagdo, o peso de
nascimento também apresentou grande diversidade, variando de apenas 420 até 3445 gramas,
com uma média de 2115 gramas. O pH variou de 7,0 a 7,4, com média de 7,3. Chama a atencao

que a variavel pH teve apenas 18 valores medidos e validos.

6.2 Analise Inferencial Bivariada

As andlises inferenciais foram organizadas segundo as varidveis resposta.
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Tabela 32 - Tabela com comparacido de médias (teste t): Diagndstico precoce Média + D.P. da Variavel

independente (n)

Variavel independente

Diagnostico tardio

Diagnostico precoce

valor-p

Razao E/A trictspide

Razao E/A mitral

0,76 + 0,13 (n=23)

0,72+ 0,11 (n=23)

0,75+ 0,13 (n=15)

0,71 £ 0,08 (n=15)

0,870

0,834

Nenhuma das variaveis Razao E/A apresentou associagdo estatisticamente significativa

com o diagnoéstico precoce ou tardio.

6.2.2 Apgar 5° minuto

Tabela 33 - Tabela com comparacio de médias (teste t): Apgar 5° minuto

Média = D.P. de Apgar 5° min (n)

Variavel independente NAO SIM valor-p
Percentil Doppler artéria umbilical -Alter. 8,9+£0,7 (n=31) 8,3+ 1,4 (n=6) 0,362
Diagnostico precoce 8,9 £0,8 (n=23) 8,7+ 1,1 (n=14) 0,639
Perfil de Huhta - Alterado 8,8+ 0,8 (n=33) 8,5+ 1,7 (n=4) 0,716
Ducto Venoso - Alterado 8,9 £0,8 (n=34) 8,0£1,7 (n=3) 0,471
Percentil IPM maior 95 9,3+ 0,8 (n=6) 8,7+ 0,9 (n=31) 0,132
Razao E/A trictspide - Alterado 8,8 £1,0 (n=22) 8,9 £0,7 (n=15) 0,742
Razdo E/A mitral - Alterado 8,8 £ 0,9 (n=28) 9,0 £0,7 (n=9) 0,406

IPM - Indice de performance miocardica

Entre as variaveis qualitativas independentes testadas em relagio ao Indice de Apgar

no 5° minuto, nenhuma apresentou associacao significativa. Portanto, ndo podemos rejeitar

a hipotese de que as médias do Apgar no 5° minuto sdo iguais, independentemente dos

valores dessas variaveis.
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Tabela 34 - Tabela com correlacio de Pearson: Apgar 5° minuto

Variavel independente Correlagao demf’iiirticzrrll)com Apgar 5° vall)or—
Percentil Doppler artérias uterinas -0,08 (n=30) 0,685
Percentil Doppler ACM 0,15 (n=37) 0,376
Percentil CPR -0,09 (n=37) 0,582
ICT -0,30 (n=37) 0,069
IRT -0,24 (n=37) 0,155
TE 0,19 (n=37) 0,259
Indice de Performance Miocardia (IPM) -0,39 (n=37) 0,018
Percentil do Indice de Performance Miocardia 20,29 (n=37) 0.086
(IPM)

Idade Gestacional de nascimento 0,08 (n=37) 0,625

ACM - artéria cerebral média; CPR — relag@o cérebro placentaria; ICT — tempo de contracdo isovolumétrica;
IPM - indice de performance miocardica; IRT — tempo de relaxamento isovolumétrico; TE — tempo de ejecdo

Considerando as variaveis quantitativas independentes, observou-se uma correlagdo
negativa e estatisticamente significativa entre o Indice de Performance Miocardica (IPM) e o
ndice de Apgar no 5° minuto. Ou seja, & medida que o IPM aumenta, tende a ocorrer uma
diminuicio no Indice de Apgar no 5° minuto. Diante dessa associagio, foi elaborado um grafico

de dispersdao (FIGURA 4) representando a relacdo entre o IPM e o Apgar no 5° minuto.
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Figura 4 - Grifico de dispersio entre: indice de Performance Miocardia (IPM) e Apgar 5° minuto
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E relevante esclarecer que, para evitar sobreposicdo de pontos devido a algumas
combinagdes idénticas de valores de Apgar e IPM, foi adicionado um desvio aleatorio, ou
ruido branco, ao eixo Y (Apgar). Esse desvio foi sorteado arbitrariamente com uma
distribuicdo normal, tendo média 0 e desvio padrdo de 0,05. Essa abordagem foi adotada
para garantir que os pontos ndo se sobrepusessem. Ao analisar o grafico, nota-se que,
embora a correlagdo seja estatisticamente significativa, visualmente a associagdo entre o

IPM e o Apgar no 5° minuto ndo parece muito forte.

6.2.3 Sofrimento fetal agudo

Tabela 35 - Tabela Cruzada: Sofrimento fetal agudo vs variaveis independentes

Sofrimento fetal agudo

Variavel independente Nao Sim OR valor-p

Percentil Doppler artéria umbilical - Alterado

Sim 6 1 0,57 1,000

Diagnoéstico precoce
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Sofrimento fetal agudo

Variavel independente Nao Sim OR valor-p

Nao 18 5

Sim 12 3 0,90 1,000
Perfil de Huhta - Alterado

Nao 26 7

Sim 4 1 0,93 1,000
Ducto Venoso - Alterado

Nao 26 8

Sim 4 0 0,00 0,560
Percentil IPM maior 95

Nao 4 2

Sim 26 6 0,46 0,587
Razao E/A trictspide - Alterado

Nao 17 5

Sim 13 3 0,78 1,000
Razdo E/A mitral - Alterado

Nao 23 6

Sim 7 2 1,10 1,000

Nenhuma das varidveis qualitativas independentes testadas demonstrou associa¢ao

estatisticamente significativa com o sofrimento fetal agudo na amostra analisada.

Tabela 36 - Tabela com comparacio de médias (teste t): Sofrimento fetal agudo

Variavel independente

Média + D.P. da Variavel independente (n)

Sofrimento fetal agudo =
NAO

Sofrimento fetal agudo =
SIM

valor-

Percentil Doppler artérias uterinas
Percentil Doppler ACM

Percentil CPR

ICT

IRT

85,0+ 21,5 (n=27)
44,1 + 31,9 (n=30)
25,0+ 28,0 (n=30)
49,6 + 9,9 (n=30)

60,0 £ 19,0 (n=30)

55,9+ 40,9 (n=4)
30,2 + 28,9 (n=8)
18,5 + 13,1 (n=8)
58,1+ 18,4 (n=8)

62,0 + 17,0 (n=8)

0,251
0,259
0,360
0,243

0,780
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Média + D.P. da Variavel independente (n)

o Sofrimento fetal agudo = Sofrimento fetal agudo = valor-
Variavel independente NAO SIM P
TE 158,2 + 21,5 (n=30) 166,6 + 14,2 (n=8) 0,204
Indice de Performance Miocardia (IPM) 0,7 £ 0,2 (n=30) 0,7+ 0,1 (n=8) 0,723
Percentil do Indice de Performance _ _

Miocardia (IPM) 94,8 + 13,8 (n=30) 97,8 £3,3 (n=8) 0,304
Idade Gestacional de nascimento 35,7+ 3,4 (n=30) 36,8 + 2,1 (n=8) 0,308

ACM - artéria cerebral média; CPR — relagdo cérebro placentaria; ICT — tempo de contragdo isovolumétrica;
IPM - indice de performance miocardica; IRT — tempo de relaxamento isovolumétrico; TE — tempo de ejegdo

Os valores-p acima indicam que nenhuma das varidveis quantitativas independentes

testadas apresentou associacdo estatisticamente significativa com o sofrimento fetal agudo,

conforme a anélise realizada na tabela cruzada.

6.2.4 Manobras de reanimacgao

Tabela 37 - Tabela Cruzada: Manobras de reanimac¢ao X variaveis independentes

Manobras de reanimagao

Variavel independente Nao Sim OR valor-p
Percentil Doppler artéria umbilical — Alterado

Nao 24 7

Sim 4 2 1,71 0,620
Diagnoéstico precoce

Nao 18 5

Sim 10 4 1,44 0,705
Perfil de Huhta - Alterado

Nao 26 7

Sim 2 2 3,71 0,244
Ducto Venoso - Alterado

Nao 27 7

Sim 1 2 7,71 0,141

Percentil IPM maior 95
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Manobras de reanimagao

Variavel independente Nao Sim OR valor-p

Nao 5 1

Sim 23 8 1,74 1,000
Razao E/A trictspide - Alterado

Nao 17 5

Sim 11 4 1,24 1,000
Razdo E/A mitral - Alterado

Nao 21 7

Sim 7 2 0,86 1,000

IPM — Indice de performance miocardica

A variavel de manobra de reanimagdao ndo demonstrou associa¢ao significativa com

nenhuma das variaveis qualitativas independentes, conforme indicado pelo teste Exato de

Fisher. Assim, ndo ha evidéncias suficientes para rejeitar a hipotese de que a Odds Ratio = 1.

Tabela 38 - Tabela com comparaciao de médias (teste t): Manobras de reanimacio

Média = D.P. da Variavel independente (n)

Variavel independente Manobras deNreanimaqﬁo = Manobras_ de reanimagdo  valor-
NAO = SIM p
Percentil Doppler artérias uterinas 79,0 £ 23,6 (n=22) 85,1 £ 33,2 (n=8) 0,640
Percentil Doppler ACM 42,0+ 32,0 (n=28) 37,8 £32,9 (n=9) 0,739
Percentil CPR 26,6 + 27,8 (n=28) 16,9 £ 16,7 (n=9) 0,220
ICT 50,0 £ 9,6 (n=28) 56,6 + 18,8 (n=9) 0,340
IRT 61,0 £ 19,4 (n=28) 60,5+ 16,0 (n=9) 0,939
TE 158,9 + 21,7 (n=28) 162,1 17,0 (n=9) 0,647
Indice de Performance Miocardia (IPM) 0,7 £ 0,2 (n=28) 0,7+ 0,1 (n=9) 0,820
ﬁfgf::gif‘(’érﬁi;e de Performance 94,4+ 14,3 (n=28) 98,6 = 1,9 (n=9) 0,145
Idade Gestacional de nascimento 36,9+ 1,9 (n=28) 33,9+ 3,9 (n=9) 0,049

ACM - artéria cerebral média; CPR — relag@o cérebro placentaria; ICT — tempo de contracdo isovolumétrica;
IPM - indice de performance miocardica; IRT — tempo de relaxamento isovolumétrico; TE — tempo de ejecao.
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A andlise estatistica, considerando as variaveis independentes quantitativas, revelou
uma associagdo significativa entre a Idade Gestacional e a necessidade de manobra de
reanimacao, conforme indicado pelo teste t de comparagao de médias, com um valor-p de 0,049.
Em média, os RNs que exigiram manobras de reanimagao nasceram com 33,9 semanas de
gestagdo, em comparac¢ao com 36,9 semanas para os RNs que ndo necessitaram de reanimagao.

O grafico boxplot (FIGURA 5) ilustra essa associacao.

Figura 5 - Grafico boxplot entre: Idade Gestacional de nascimento e Manobras de reanimacéo
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Manobras de reanimagéo

A anélise adicional ressaltou que, além da diferenga média de cerca de trés semanas
na Idade Gestacional entre os RNs que necessitaram de manobras de reanimacgdo e aqueles
que ndo precisaram, a diferen¢a nas medianas também foi em torno de trés semanas, conforme
evidenciado no grafico acima. A mediana para os RNs com reanimagao foi de 34 semanas de
gestacdo, em comparagdo com 37 semanas para os que nao precisaram de reanimagao.
Embora a amplitude das semanas de gestacdo tenha sido semelhante entre os dois grupos,
variando de 30 a 40 semanas nos casos sem reanimagdo ¢ de 28 a 39 nos casos com
reanimagdo, os intervalos interquartis (medida de variagdo) indicaram uma maior
variabilidade entre os grupos. Os RNs que passaram por manobra de reanimagdo tiveram
uma variabilidade maior da idade gestacional ao nascimento, enquanto 22 dos 28 RNs que

ndo precisaram de reanimac¢ao nasceram com 37 ou 38 semanas de gestacao.
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6.2.5 Admissao em UTI Neonatal

Tabela 39 - Tabela Cruzada: Admissdo em UTI Neo vs varidveis independentes

Admissdo em UTI Neo

Variavel independente Nao Sim OR valor-p

Percentil Doppler artéria umbilical - Alterado

Nao 20 11

Sim 2 4 3,64 0,198
Diagnoéstico precoce

Nao 15 8

Sim 7 7 1,88 0,493
Perfil de Huhta - Alterado

Nao 21 12

Sim 1 3 5,25 0,283
Ducto Venoso - Alterado

Nao 22 12

Sim 0 3 Inf 0,059
Percentil IPM maior 95

Nao 5 1

Sim 17 14 4,12 0,368
Razao E/A trictspide - Alterado

Nao 13 9

Sim 9 6 0,96 1,000
Razdo E/A mitral - Alterado

Nao 18 10

Sim 4 5 2,25 0,438

IPM — Indice de performance miocardica

Observa-se que nenhuma das varidveis qualitativas independentes testadas estéd

estatisticamente associada a admissdao em UTI Neonatal.



Tabela 40 - Tabela com comparacao de médias (teste t): Admissdo em UTI Neonatal
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Média + D.P. da Variavel independente (n)

Varidvel independente Admissdo em UNEO = Admissdo em UNEO =  valor-
NAO SIM p
Percentil Doppler artérias uterinas 79,2 +£ 24,6 (n=17) 82,5+ 28,7 (n=13) 0,744
Percentil Doppler ACM 50,2 + 30,9 (n=22) 27,5 £ 29,2 (n=15) 0,030
Percentil CPR 30,9 + 29,5 (n=22) 14,5 + 14,8 (n=15) 0,033
ICT 49,0 £ 10,4 (n=22) 55,5+ 14,6 (n=15) 0,150
IRT 59,1 £ 19,4 (n=22) 63,5+ 17,1 (n=15) 0,473
TE 160,0 + 23,3 (n=22) 159,2 + 16,4 (n=15) 0,901
Indice de Performance Miocardia (IPM) 0,7+0,2 (n=22) 0,7+0,1 (n=15) 0,196
ﬁfgf::gif‘agﬁi;e de Performance 93,0 £ 15,9 (n=22) 98,9 + 1,5 (n=15) 0,097
Idade Gestacional de nascimento 37,3+ 1,2 (n=22) 34,6 + 3,7 (n=15) 0,015

ACM - artéria cerebral média; CPR — relagdo cérebro placentaria; ICT — tempo de contragdo isovolumétrica;
IPM - indice de performance miocardica; IRT — tempo de relaxamento isovolumétrico; TE — tempo de ejecao;

Ao considerar as varidveis quantitativas independentes, observamos que trés delas

estdo estatisticamente associadas a admissdo na UTI Neonatal, consoante o teste ft,

indicando médias diferentes entre os grupos com e sem admissao na UTI Neonatal. Essas

variaveis incluem o Percentil Doppler ACM, o Percentil CPR ¢ a Idade Gestacional ao

nascimento. Em todos esses casos, as médias foram inferiores nos pacientes admitidos na

UTI Neonatal, indicando menores percentis Doppler ACM e CPR, além de uma idade

gestacional ao nascer inferior. Destaca-se abaixo os graficos boxplot que resumem essas

associagOes estatisticamente significativas.
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Figura 6 - Grafico boxplot entre: Percentil Doppler ACM e Admissdo em UTI Neonatal
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O Percentil Doppler ACM demonstrou, em geral, valores mais baixos nos casos em que
0os RNs foram admitidos na UTI Neonatal em comparacdo com aqueles que nao foram
admitidos. A mediana do percentil foi aproximadamente 20 no primeiro grupo e cerca de 50 no
segundo. Notavelmente, o Percentil Doppler ACM no segundo grupo, representando os fetos
que nao foram admitidos na UTI Neonatal ao nascer, variou de 1 a 100. O primeiro quartil ficou
préoximo de 25, a mediana proxima de 50 e o terceiro proximo de 75, padrdes esperados em
casos considerados "normais". Este achado ¢ intrigante, especialmente considerando que a
amostra foi selecionada filtrando gestacdes com fetos diagnosticados com Crescimento

Intrauterino Restrito, aumentando a probabilidade de ser uma gestagao de risco.
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Figura 7 - Grafico boxplot entre: Percentil CPR e Admissdo em UTI Neonatal
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Observou-se também uma diferenca na distribuigdo dos Percentis PRC entre os
recém-nascidos com e sem admissao na UTI Neonatal. No entanto, a diferenca visual ndo ¢é
tdo marcante quanto no grafico anterior referente ao Percentil Doppler ACM. A mediana,
em torno de 20, para o Percentil PRC nos RNs sem admissdo na UTI Neonatal, embora
ligeiramente superior a mediana dos que foram admitidos (em torno de 15), ainda
permaneceu consideravelmente abaixo de 50, que ¢ a mediana esperada para um percentil

em casos "normais".
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Figura 8 - Grafico boxplot entre: Idade Gestacional de nascimento e Admissdo em UTI Neonatal
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A disparidade na Idade Gestacional de nascimento entre os RNs com e sem admissao
na UTI Neonatal foi substancial, semelhante a observada entre os grupos com e sem Manobras
de reanimag¢ao. Os RNs admitidos na UTI Neonatal nasceram com idades gestacionais variando
de 28 a 40 semanas, com mediana de 35, em contraste com uma amplitude de 34 a 39 semanas,

e mediana de 37, para os RNs sem admissdo na UTI Neonatal.

6.2.6 Obito

Tabela 41 - Tabela Cruzada: Obito vs variaveis independentes

Obito
Variavel independente Nao Sim OR valor-p
Percentil Doppler artéria umbilical - Alterado
Nao 31 0
Sim 4 3 Inf 0,004
Diagnoéstico precoce
Nao 23 0

Sim 12 3 Inf 0,054
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Obito

Variavel independente Nao Sim OR valor-p
Perfil de Huhta - Alterado

Nao 33 0

Sim 2 3 Inf 0,001
Ducto Venoso - Alterado

Nao 34 0

Sim 1 3 Inf 0,000
Percentil IPM maior 95

Nao 6 0

Sim 29 3 Inf 1,000
Razdo E/A - Alterado

Nao 26 3

Sim 9 0 0,00 1,000

IPM — Indice de performance miocardica

Embora tenha ocorrido um numero reduzido de Obitos, tornando improvavel a
detecgdo de qualquer relagdo estatisticamente significativa, trés variaveis qualitativas
independentes mostraram associacdo com o Obito neonatal: "Percentil Doppler artéria
umbilical alterado", "Ducto Venoso alterado" e "Score cardiovascular fetal alterado". E
relevante observar que a associagdo foi estatisticamente significativa mesmo a um nivel de
confianca de 0,1%, em contraste com as significancias anteriores que eram apenas a um nivel
de 5%. Em virtude desse resultado, a seguir sdo apresentados os graficos de barras para uma

compreensdo mais clara dessas associagoes.
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Figura 9 - Grafico de frequéncias entre: Percentil Doppler artéria umbilical - Alterado e Obito
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O gréfico 9 evidencia que, dos sete casos com "Percentil Doppler da artéria umbilical
alterado", trés resultaram em obito neonatal. Por outro lado, ndo houve nenhum 6bito nos outros

31 casos sem alteracao no "Percentil Doppler da artéria umbilical".



Figura 10 - Grifico de frequéncias entre: Perfil de Huhta - Alterado e Obito
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Analisando de maneira semelhante aos casos anteriores, verifica-se que dos cinco casos

com "Perfil de Huhta alterado", trés resultaram em 6bito neonatal. Contrariamente, ndo houve

obito neonatal nos outros 33 casos sem alteracao do "Perfil de Huhta".



Figura 11 - Grifico de frequéncias entre: Ducto Venoso - Alterado e Obito
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De maneira ainda mais impressionante, dos quatro casos com Ducto venoso alterado,

trés resultaram em Obito.

Tabela 42 - Tabela com comparacio de médias (teste t): Obito

Variavel independente

Média + D.P. da Variavel indep. (n)

Obito = NAO

Obito = SIM

valor-p

Percentil Doppler artérias uterinas
Percentil Doppler ACM

Percentil CPR

ICT

IRT

TE

Indice de Performance Miocardia (IPM)

Percentil do Indice de Performance Miocardia
(IPM)

Idade Gestacional de nascimento

79,3 26,5 (n=28)
42,7+ 31,8 (n=35)
25,6+ 25,7 (n=35)
52,2+ 12,6 (n=35)
60,9 + 18,9 (n=35)

158,8 + 20,7 (n=35)

0,7+ 0,1 (n=35)
95,3 + 12,9 (n=35)

36,6 + 2,1 (n=35)

98,8 + 0,8 (n=3)
23,3+ 23,6 (n=3)
0,7 +0,3 (n=3)
42,4 +3,1 (n=3)
55,5+ 11,1 (n=3)
173,5 = 3,9 (n=3)
0,6+ 0,1 (n=3)

97,8 + 1,4 (n=3)

28,0 £ 1,0 (n=3)

0,001
0,288
0,000
0,005
0,508
0,002
0,032

0,277

0,000

ACM - artéria cerebral média; CPR — relagdo cérebro placentaria; ICT — tempo de contragdo isovolumétrica;
IPM - indice de performance miocardica; IRT — tempo de relaxamento isovolumétrico; TE — tempo de ejecdo
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O obito neonatal também mostrou associagdo com varias varidveis quantitativas
independentes, tais como Percentil Doppler das artérias uterinas, Percentil CPR, ICT, TE e
Idade Gestacional ao nascimento. Importante notar que a associacdo foi estatisticamente
significativa, alcangando niveis de confianga de 1% em alguns casos e de 0,1% em outros. A
seguir, sdo apresentados os graficos de boxplot que evidenciam a relagdo estatistica entre a

distribuicdo das varidveis independentes e a ocorréncia do 6bito neonatal.

Figura 12 - Grifico boxplot entre: Percentil Doppler artérias uterinas e Obito
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O Percentil Doppler nas artérias uterinas nos trés casos de obitos foi igual ou superior a
98, enquanto nos RNs que ndo evoluiram para o 6bito, observou-se uma variagdo mais ampla

desse Percentil, com uma média de 79.



Figura 13 - Grifico boxplot entre: Percentil CPR e Obito
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Contrastando com isso, os pacientes que evoluiram para 6bito neonatal apresentaram

Percentis CPR significativamente mais baixos em comparagao aos que sobreviveram. Os trés

pacientes do primeiro grupo apresentaram percentis iguais ou inferiores a 1, enquanto os outros,

em média, apresentaram percentis de 26.



Figura 14 - Grifico boxplot entre: ICT e Obito
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Ao contrario dos dois percentis apresentados nos graficos anteriores, a diferenca no

ICT entre os RNs com e sem Obito ndo foi tdo pronunciada, embora tenha sido

estatisticamente significativa.
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Figura 15 - Grafico boxplot entre: TE e Obito
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Assim como o ICT, a diferenga no TE entre os RNs com e sem obito ndo foi tdo

expressiva, ainda que tenha sido estatisticamente significativa.

Figura 16 - Grifico boxplot entre: indice de Performance Miocardia (IPM) e Obito
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De maneira semelhante aos dois indicadores anteriores, o IPM, apesar de
estatisticamente significativo em relacdo ao 6bito neonatal, ndo apresentou uma diferenca
visual tdo marcante, quando comparado aos graficos dos Percentis Doppler nas artérias

uterinas ¢ CPR em relacdo ao 6bito neonatal.

Figura 17 - Grifico boxplot entre: Idade Gestacional de nascimento e Obito
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O grafico acima esclarece as analises anteriores. Os RNs que evoluiram para dobito
foram significativamente mais prematuros em comparagao com aqueles que sobreviveram.
O ponto de corte que distingue o desfecho de 6bito foi identificado em 30 semanas de Idade

Gestacional de Nascimento.
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7 DISCUSSAO

O estudo da restrigdo de crescimento intrauterino vem se modificando pela incorporacao
de novas tecnologias em seu diagndstico, sendo que hoje a defini¢ao desta entidade engloba os
fetos abaixo do percentil 3, ou abaixo do percentil 10 com altera¢do da dopplervelocimetria.
Durante décadas, as dosagens seriadas de estriol urinario e afericdo do utero fita eram os
métodos principalmente utilizados como forma de se diagnosticar os fetos com risco de
alteragdes em seu crescimento, e apresentavam grandes limitagdes clinicas e aplicabilidade
limitada. A incorpora¢do da ultrassonografia obstétrica proporcionou ndo somente a
possibilidade de realizagdo de diagnosticos mais precoces, com utilizagdo de métodos nao
invasivos, mas também de se construir o conhecimento dos mais diversos aspectos fisiologicos
e patologicos relacionados ao feto. A partir dai, com o emprego da ultrassonografia obstétrica
precoce e acompanhamento da gestacdo, passou-se a ser possivel determinar alteracdes na
morfologia fetal, alteragdes relacionadas a infecg¢des, obteng¢ao de informagdes relacionadas ao
risco de doengas cromossOmicas € génicas, além avaliagdo do bem-estar fetal, com melhora
significativa dos resultados perinatais. No entanto, sem duvidas, o surgimento da
dopplervelocimetria e sua aplicagdo obstétrica, propiciou um grande salto na condugdo de
gestacdes com RCIU, pois além de possibilitar o diagnostico precoce, seguimento e defini¢ao
de momento ideal de interrup¢ao da gestacao, pudemos compreender melhor as alteragdes e os
processos de deterioracdo presentes nessa condi¢do com elevada morbimortalidade.

Sem duvida, o sistema cardiovascular é um dos sistemas fetais extremamente
impactados pelas alteracdes provocadas pela hipdxia cronica, com as mais diversas implicagdes
na manuten¢cdo da vida intralitero, e repercussdes na vida extrauterina. A evolugdo do
conhecimento médico e dos aparelhos de ultrassonografia, levou a incorporagao da
ecocardiografia na avaliagao fetal, inicialmente apenas na morfologia e detec¢ao de cardiopatias
congénitas e, mais atualmente, na avaliacdo dos aspectos funcionais, ampliando mais ainda o
conhecimento da fisiopatologia da RCIU. Os objetivos destes estudos com a ultrassonografia e
ecocardiografia fetal devem contribuir nao s6 na redugdo da morbimortalidade perinatal, mas
também do conhecimento da fisiopatologia fetal frente a agravos.

No entanto, ¢ importante reconhecer as grandes dificuldades na realizag¢do de estudos
clinicos. O ambulatério Jenny Andrade Faria atende ndo apenas o PNRH e PNAR do HC-
UFMG, mas também uma consideravel demanda de pacientes acompanhadas no CEMEFE
(Centro de Medicina Fetal), que apresentam diversas malformagdes fetais. O ambulatorio ¢

responsavel por atender a maioria das solicitagdes provenientes do estado de Minas Gerais,
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sendo que a maioria desses fetos nasce no HC-UFMG para garantir suporte neonatal adequado.
A pesquisa sofreu um impacto significativo devido as internagdes prolongadas na UTI neonatal,
resultando na transferéncia de pacientes do estudo para outras instituicoes em Belo Horizonte
para o parto. Esse fator contribuiu para a perda de 25% da amostra inicial.

E importante destacar também as dificuldades enfrentadas na produgio e coleta de
dados intra-hospitalares, especialmente relacionados ao momento do nascimento. A proposta
inicial de correlacionar a acidemia fetal, por meio da analise do pH do sangue fetal colhido
no corddao umbilical, foi prejudicada devido a incompletude dos dados. Acredita-se que,
mesmo em um ambiente académico, a coleta de dados muitas vezes era realizada por
profissionais envolvidos na assisténcia. Diante das diversas prioridades na pratica didria,
esses profissionais podem negligenciar a pesquisa. Isso ressalta a importancia do incentivo e
valorizag¢ao adequada aos estudos, pois, com recursos apropriados, seria possivel designar um
profissional exclusivamente para a coleta de dados intra-hospitalares, reduzindo
significativamente as perdas de informagdes.

Apesar das dificuldades enfrentadas, a dissertagdo alcangou seu objetivo ao avaliar as
possiveis associacdes entre as variaveis do Score Cardiovascular Fetal e do Indice de
Performance Miocardica nos desfechos neonatais, considerando apenas os fetos com RCIU.
Os objetivos secundarios, que incluiam o célculo das estatisticas descritivas de todas as
variaveis da base de dados, sejam elas quantitativas ou qualitativas, originais ou calculadas,
também foram plenamente atingidos.

Primeiramente, com relacdo aos objetivos primarios, pontuagdo minima de score
cardiovascular de Huhta foi 7, sendo considerada normal em 86,84% das pacientes. Embora
normal na maior parte das pacientes, foi demonstrada associa¢do com significancia estatistica
com o risco de obito (OR = infinito; IC: 3,7 a infinito). Em um trabalho desenvolvido por Huhta
e col., observou-se que em fetos com doencgas cardiacas congénitas € uma pontuagao de score
cardiovascular <7, a mortalidade era significativamente maior do que os fetos com uma
pontuacdo final >8 (87.5% vs.15.2%) %, Os dados obtidos na nossa pesquisa para esse
parametro nos permitem extrapolar que mesmo para fetos sem cardiopatia congénita, a
insuficiéncia cardiaca, que se reflete em menores valores pontuacdes de score cardiovascular,
associa-se a piores desfechos perinatais, especificamente a mortalidade.

Nao foram identificados na amostra fetos apresentando hidropsia, pulsacdo de veia
umbilical e regurgitagdo trictispide ou mitral holossistélica. Os principais parametros alterados
do score cardiovascular de Huhta foram area cardiaca, fracdo de encurtamento e diastole

ausente ou reversa em artéria umbilical. Esses dados apresentam algumas diferencgas em relagao
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aos de Huhta e col. [°]

, em outro trabalho que investigava a aplicabilidade do score
cardiovascular na predi¢do de desfechos perinatais especificamente em casos de restricao de
crescimento intrauterino. Foram acompanhados setenta e cinco fetos com RCIU, com exames
de dopplervelocimetria e avaliagdo cardiovascular, tem-se como desfechos primarios a
mortalidade neonatal e paralisia cerebral. Dentro do score, os pardmetros mais associados na
predicdo de piores desfechos perinatais foram cardiomegalia, enchimento atrioventricular
monofasico, regurgitacao tricuspide holossistolica e alteracdo da dopplervelocimetria venosa.
No nosso trabalho, ndo foram identificados fetos com os parametros hidropsia, pulsagao de veia
umbilical e regurgitacdo holossistolica, embora valores de score menores que 7 e as alteragdes
da dopplervelocimetria do ducto venoso (OR = infinito; IC: 5,5 a infinito) demonstraram
associagao com o risco de obito.

Quanto ao Indice de Performance Miocardica (IPM), 84,21% das pacientes
apresentaram resultados alterados, com medianas e médias muito proximas, reforgando a
validade do teste. Foi observada associacdo entre mortalidade e menores valores de ICT
(diferenca média = -9,8 ICT; IC: -3,7 a -15,8) e de maiores valores de TE (diferenca média =
14,5 TE; IC: 5,9 a 23,4). Nao foi observada relagao de mortalidade e alteracdes de valores de
IRT. Os dados da nossa pesquisa divergem dos de um estudo realizado por Ocal e col. ['¥] do
tipo prospectivo transversal de caso-controle, que avaliou a aplicabilidade do IPM na avaliagado
da RCIU. Foram avaliadas 40 mulheres com fetos com RCIU e 40 mulheres com fetos de peso
normal, entre 29 e 39 semanas de gestagdo. No grupo de fetos com RCIU, a média de IRT foi
significativamente menor e ndo houve diferengas estatisticamente significativas entre os grupos
no IPM, ICT e ET. Esse trabalho reforcou que a aplicabilidade do IPM na restricdo de
crescimento intrauterino permanecia incerta. No entanto, ao avaliar a amostra da pesquisa,
observamos algumas diferengas, sobretudo com relagdo a idade, tendo o grupo da nossa
pesquisa idades um pouco mais elevadas, com média de 30 anos, e faixa etdria variando entre
14 e 41 anos, enquanto na pesquisa de Ocal e col. ['¥], os grupos apresentavam faixa etaria média
de 26 anos. Além disso, na nossa pesquisa, 66% das pacientes apresentavam algum fator de
risco para RCIU, sendo a hipertensdo arterial cronica presente em 21,5% das participantes. No
estudo citado, pacientes com quaisquer comorbidades foram excluidas. Em um segundo estudo
prospectivo, conduzido por Zhang e col. B!l foram avaliadas 77 gestagdes diagnosticadas com
RCIU precoce e 100 diagnosticadas com RCIU tardia, comparadas com um grupo controle de
100 gestacdes normais. Foi observado que em comparagao com o grupo controle, ambos os
grupos de RCIU precoce ou tardia, independentemente da dopplervelocimetria normal ou

anormal, apresentavam valores aumentados de IPM. Nesse trabalho foi observada ainda que o
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IPM mostrava associacdo com piora de diversos desfechos perinatais para fetos com RCIU
precoce, sendo esses, admissao em UNEO, PH < 7,1, Apgar < 7, necessidade de reanimacao
neonatal e 6bito intrauterino. Esse trabalho, no entanto, ndo demonstra associacao com 6bito
neonatal, diferentemente dos dados encontrados na nossa pesquisa. No nosso trabalho, com
uma amostra quantitativamente menor, ndo foi encontrada associacdo significativamente
estatistica quando dividida em grupos de RCIU precoce e tardia, provavelmente devido a
amostra pequena.

Reforca-se que, mesmo com apenas trés Obitos na amostra, foi possivel detectar
associacdes entre o Obito ¢ oito variaveis analisadas.

Com relagdo os desfechos secunddrios, ¢ interessante observar que a admissdo em UTI
neonatal demonstra associacao significativamente estatistica com menores médias de idade
gestacional ao nascimento (diferenga média = -2,7 semanas; IC: -0,60 a -4,75). Além disso,
associou-se uma menor média de idade gestacional de nascimento nos casos em que houve
necessidade de manobras de reanimacao (diferenga média = -3 semanas; IC: -0,01 a -6,07).
A idade gestacional ao nascimento variou de 27 a 40 semanas, com uma mediana de 37
semanas. Esses dados sio semelhantes aos obtidos por Palalioglu 2! que em um estudo de
investigacdo de alteragdes da fungdo cardiaca em fetos com crescimento intrauterino restrito
que comparou um grupo de 30 gestacdes com esse diagndstico, com 46 gestacdes sem a
alteracdo, observou no grupo de gestacdes com RCIU uma idade gestacional de nascimento
inferior ao outro grupo em cerca de 5 semanas, bem como uma incidéncia de admissao em
UNEO significativamente maior, de 53,3% no grupo com diagnéstico de RCIU, comparado
com 3% de admissdo no outro grupo. As médias de idade gestacional, peso, apgar de 1 e 5
minutos também foram significativamente menores nos grupos RCIU. Um tépico importante
refere-se ao fato de que a restrigao de crescimento intrauterino se associa frequentemente a
necessidade de interrupcdo de gestagdes antes do termo.

Entende-se hoje que tanto a RCIU quanto a prematuridade comprometem o
desenvolvimento cardiovascular, o que dificulta delinear a contribui¢do relativa desses fatores

33,341 Estes dados sugerem que a RCF pode alterar de forma

na funcdo cardiovascular futura [
independente a saude cardiovascular e exacerbar a disfungdo cardiovascular associada ao
nascimento prematuro °!. Esses resultados, embora parecam 6bvios, reiteram o impacto da
prematuridade na morbimortalidade neonatal, que somados aos riscos e a gravidade da
doenca que a produziu, exige dos profissionais de satde todos os esfor¢os a fim de evita-la.
Chama a atencao a associagdo de menores idades gestacionais no momento do parto a piores

resultados perinatais, mesmo em uma amostra pequena e tdo selecionada, composta
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exclusivamente por fetos com diagnodstico de RCIU. Essa associagdo, que ja ¢ conhecida,
reforca a adequacdo e qualidade da coleta e registro dos dados, ndo sugerindo indicativos de
erros em relagdo a essas variaveis testadas.

Ainda com relacdo aos desfechos secundarios, em relacdo a RCIU precoce e tardia,
constatou-se que 39,47% das pacientes foram classificadas com RCIU precoce (15/38),
apresentando uma média de idade gestacional ao diagndstico de 32 semanas. Nao foram
identificadas diferencas estatisticamente significativas nas andlises entre os fetos com RCIU
tardios e precoces, mesmo na analise isolada dos valores da razdo E/A. Estes resultados
contradizem os obtidos por Figueras em 2003 %] cujo estudo longitudinal prospectivo,
abrangendo 22 fetos, visava determinar os padrdes das formas de onda de dopplervelocimetria
em fetos com restricdo de crescimento, e observou uma diminui¢do na razao E/A nesses fetos.

Uma reflexdo importante ¢ que, apesar de ser passivel de realizagdo por
ecocardiografistas ou ultrassonografistas experientes, a avaliagdo da funcdo cardiovascular
exige treinamento especifico. Entende-se que fora dos centros académicos, devido a
heterogeneidade na formacao dos profissionais que atuam no cenario brasileiro, essa analise
ainda pode nao ser viavel.

Em 14 de junho de 2023, foi sancionada a lei n 14.598, que dispde sobre a realizacdo de
exames em gestantes, incluindo no protocolo de assisténcia pré-natal a realizagdo da
ecocardiografia fetal. Essa lei supre uma lacuna importante na deteccdo antenatal de
cardiopatias congénitas que implicam a necessidade de aconselhamento e planejamento
adequado do parto, para assisténcia neonatal multiprofissional em centro adequado, tendo-se
em vista que grande parte dos fetos cardiopatas nascem de maes sem fatores de risco
conhecidos. No entanto, embora essa lei vise melhorar a assisténcia pré-natal, e talvez de fato
permita futuramente a realiza¢ao da ecocardiografia fetal e avaliacao da funcao cardiovascular
no pré-natal, no atual cendrio académico e profissional, essa realidade parece distante, e
reforcam desigualdades na assisténcia de pacientes usudrias exclusivas do Sistema Unico de
Saude (SUS), das que tem acesso a algum tipo de acesso a rede de saude suplementar. A
realidade do SUS hoje sdo de pacientes ainda com acesso deficitario a assisténcia pré-natal em
diversas localidades, que ndo conseguem realizar oportunamente as avaliacdes
ultrassonograficas propostas na gestagao. Outro fator que implica no efetivo cumprimento dessa
lei ¢ que a ecocardiografia fetal ¢ um exame que exige qualificacdo apropriada, com formagdes
longas, e provavelmente juntando-se todos os bragos adequadamente qualificados no cenario

atual, faltariam profissionais para avaliagdo apropriada até mesmo das pacientes com
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indicagdes formais para sua realizagdo, que ja encontram dificuldade no acesso a realizacao do
exame.

Entende-se que os resultados deste trabalho ndo trazem implicagdes praticas imediatas
para a pratica clinica. Embora a amostra desta pesquisa seja representativa do perfil de
pacientes atendidas no Hospital das Clinicas da UFMG, ¢ uma amostra pequena e composta em
grande parte por gestantes com condi¢gdes pré-existentes de satde, que fazem uso de
medicamentos, o que impds um viés a este trabalho.

Estudos adicionais com amostras mais extensas sao necessarios para dar
continuidade as investigagdes. A amplia¢do da amostra, incluindo a extensdo da pesquisa para
outros centros, se mostra essencial para garantir uma analise mais robusta e representativa,
permitindo um controle mais efetivo dos vieses. Um dos objetivos da ampliagao da amostra
deve incluir a estratificagdo dos casos de RCIU por idade gestacional, para auxiliar na
delimitacdo do impacto da prematuridade na morbimortalidade. A ampliacdo da amostra
permitira um controle mais efetivo das variaveis, como idade materna, condi¢des de satde pré-
existentes ou uso de medicamentos que possam influenciar na gravidade da restricdo de
crescimento, ou at¢é mesmo na gravidade de disfungdo cardiaca fetal, com seguimento
longitudinal dos neonatos, para avaliar efeitos da RCIU sobre a saude infantil, como

desenvolvimento neuro-cognitivo e cardiovascular a longo prazo.
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8 CONCLUSAO

Os parametros do score cardiovascular fetal, o indice de performance miocardica e as
alteragdes da dopplervelocimetria fetal estdo associados aos piores resultados neonatais. Nao
se observaram diferengas estatisticamente significativas entre RCIU tardia ou precoce, o que
provavelmente sofreu influéncia da amostra pouco extensa.

A gravidade da restricdo de crescimento frequentemente se confunde com a
severidade imposta pela prematuridade. Os fetos com RCIU apresentaram maior incidéncia
de o6bito intrauterino ¢ neonatal, necessidade de reanimacao ¢ risco de admissao em UNEO.

Entende-se que os resultados deste trabalho ndo trazem implicagdes praticas imediatas
para a pratica clinica. Embora a amostra desta pesquisa seja representativa do perfil de
pacientes atendidas no Hospital das Clinicas da UFMG, ¢ uma amostra pequena e composta em
grande parte por gestantes com condi¢gdes pré-existentes de satde, que fazem uso de
medicamentos, o que impds um viés a este trabalho.

Estudos adicionais com amostras mais extensas sao necessarios para dar
continuidade as investigacdes. A ampliagao da amostra, incluindo a extensao da pesquisa para
outros centros, se mostra essencial para garantir uma analise mais robusta e representativa,
permitindo um controle mais efetivo dos vieses. Um dos objetivos da ampliagdo da amostra
deve incluir a estratificacdo dos casos de RCIU por idade gestacional, para auxiliar na
delimitacdo do impacto da prematuridade na morbimortalidade. A ampliacdo da amostra
permitird um controle mais efetivo das variaveis, como idade materna, condi¢des de saude pré-
existentes ou uso de medicamentos que possam influenciar na gravidade da restri¢ao de
crescimento, ou até mesmo na gravidade de disfun¢do cardiaca fetal, com seguimento
longitudinal dos neonatos, para avaliar efeitos da RCIU sobre a saude infantil, como

desenvolvimento neuro-cognitivo e cardiovascular a longo prazo.
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