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Objetivo

Verificar se existe correlagdo significativa entre a medida ecogra-
fica do didmetro biventricular externo e a concentragdo sérica da
hemoglobina fetal pré-transfusional e se essa medida ecogréfica po-
derd vir a ser utilizada como marcador ndo invasivo da anemia fetal.

Métodos

Estudo transversal prospectivo, no qual foram selecionadas
65 cordocenteses realizadas em 36 fetos anémicos de mées porta-
doras de isoimunizacdo pelo fator Rh. Obteve-se a medida do
didmetro biventricular externo (DBVE), por meio do modo M,
utilizando-se aparelho de ultra-som convencional. Anterior a trans-
fuso foi obtida amostra de 0,5ml de sangue fetal, para dosagem
da hemoglobina, sendo a medida imediatamente realizada atra-
vés de espectrofotometria, no equipamento Hemocue®. Como ana-
lise estatistica foi utilizada a regressdo dos minimos quadrados,
aceitando-se p<<0,05 e andlise multivariada.

Resultados

Foram observadas correlacdo inversa entre a concentracdo da
hemoglobina no sangue fetal no momento prévio a transfusédo e a
medida do DBVE e correlacdo direta entre a medida do DBVE e a
idade gestacional, e, também, através da analise multivariada
que, a medida que a concentragcdo de hemoglobina fetal cai, o
DBVE aumenta, independentemente da influéncia da idade gesta-
cional nesse parametro.

Concluséo

Existe correlacdo inversa entre a concentra¢do da hemoglobina
no sangue fetal e a medida do DBVE, independente da idade
gestacional. Os achados sugerem que o DBVE podera vir a ser
um marcador ecogréafico de predi¢do do nivel de hemoglobina de
fetos de gestantes isoimunizadas.
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Objective

To assess whether a significant correlation exists between
the echographic measurement of biventricular outer diameter
and the pretransfusional serum concentration of fetal hemoglobin
and whether that echographic measurement can be used as a
noninvasive marker of fetal anemia.

Methods

A prospective cross-sectional study was carried out comprising
65 cordocenteses performed in 36 anemic fetuses of mothers
with isoimmunization to the Rh antigen. The biventricular outer
diameter (BOD) was obtained by M-mode evaluation. Previous
to the transfusion, a 0.5-mL fetal blood sample was obtained
for hemoglobin measurement with spectrophotometry in the
Hemocue device. The minimum square regression was used
with p < 0.05 and multivariate analysis were used as statistical
analysis.

Results

An inverse correlation was observed between the fetal he-
moglobin concentration before transfusion and the BOD mea-
surement, and a direct correlation was observed between the
BOD measurement and gestational age. In addition, multivariate
analysis showed that fetal hemoglobin concentration decreases
as BOD increases, independently of the influence of gestational
age on that parameter.

Conclusion

An inverse correlation exists between fetal hemoglobin con-
centration and BOD measurement, regardless of gestational age.
The findings suggest that BOD may become an echographic
predictor of the hemoglobin level of fetuses of isoimmunized
pregnant women.
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A isoimunizagcdo materna pelo fator Rh é uma doenca fetal
potencialmente grave, caracterizada pela passagem transplacen-
taria de hemacias fetais Rh positivo para a circulagdo de maes
Rh negativo, desencadeando na gestante uma producéo de anti-
corpos que poderdo causar hemdlise e, conseqiientemente, ane-
mia fetal®.

Finn e cols. descobriram a profilaxia materna efetiva com a
utilizacdo da imunoglobulina anti-Rh2. Embora a imunoprofilaxia
tenha reduzido, em muito, o surgimento de novos casos de imuniza-
¢do materna, ainda se observa incidéncia de aproximadamente 1,5
por 1000 nascimentos. No nosso meio, considerando-se a populagéo
em geral, ocorre uma para cada 200 a 300 gravidezes?.

A anemia fetal em conseqiiéncia da hemdlise leva a uma
deficiéncia de eritrécitos (cuja fungao principal é o transporte de
hemoglobina), que ocasiona baixa de oxigénio nos tecidos®.

Em resposta a essas alteracfes, tem-se a estimulacdo dos
focos eritropoiéticos medulares que, esgotando a sua capacidade
de produgdo, levam a estimulacéo de focos extramedulares, princi-
palmente figado e baco*, quando o nivel de hemoglobina atinge
79% ou menos®®,

O feto é capaz de suportar niveis extremamente baixos de
hemoglobina, possibilitando o desenvolvimento dos mecanismos
de compensacao, sendo o principal o aumento do débito cardiaco,
responsavel pela manutengdo do aporte de oxigénio tissular™ &.

A medida que o processo anémico evolui, 0s mecanismos de
compensacdo fetal esgotam-se ou tornam-se ineficazes. Ocorre
uma reducao do volume intravascular com a perda de liquido para
0 compartimento extravascular nas cavidades pleural, pericardica
peritoneal e intersticial, levando, numa fase terminal, a dilatagéo
das camaras cardiacas e ineficiéncia do mecanismo contratil do
miocardio, instalando-se a insuficiéncia cardiaca congestiva fetal®.

Na anemia fetal grave, portanto, ocorre insuficiéncia cardiaca
de alto débito, onde o coragdo fetal aumenta seu débito mediante
0 aumento da freqiiéncia cardiaca e/ou volume de ejecdo, para
suprir as necessidades de oxigénio periférico. Como resultado, o
aumento do trabalho cardiaco leva ao aumento da demanda de
oxigénio, que, eventualmente, excede o suprimento de oxigénio
ao miocardio, culminando numa cardiomiopatia dilatada®. Em con-
seqliéncia a essas alteracdes, define-se que o didmetro biventricular
externo (DBVE) é um método propedéutico ndo invasivo, de gran-
de acuracia na deteccdo de cardiomegalia®®.

Essa medida foi sendo desenvolvida e aperfeigcoada por Allan e
cols. e Kleinam e cols. quando iniciaram uma avaliagéo cardiol6-
gica mais completa por meio da ecocardiografia bidimensional,
com a visibilizagao direta do coracgéo fetal. Posteriormente, foi
associada a técnica do modo M, permitindo, assim, a obtengédo
das medidas com maior grau de precisao!**2,

Wiladimiroff e cols. apresentaram um normograma para o desen-
volvimento do coragdo fetal em varias fases da gravidez*® e forma
seguido por Allan e cols.*4, e Silverman e cols.S.

De Vore e cols. realizaram um estudo correlacionando o dia-
metro dos ventriculos com o didmetro biparietal, como parametro
do crescimento fetal, onde foi observada a impossibilidade do uso
dessa medida na avaliagdo do crescimento de fetos com doengas
intracranianas. Em seguida, demonstraram, por meio de um novo
estudo, a eficacia da medida do fémur para avaliar crescimento
fetal e correlacionaram-na com o didmetro dos ventriculos6.

De acordo com esses estudos, e na busca de elucidar a res-
posta cardiaca fetal frente ao processo anémico, realizamos o
presente estudo, que teve como objetivo verificar se existe corre-
lacdo entre a medida ecografica do didmetro biventricular externo
e a concentragdo da hemoglobina fetal pré-transfusional e, ainda,
se essa medida ecografica podera vir a ser utilizada como marca-
dor ndo invasivo da anemia fetal.

Métodos

Foram acompanhadas 36 gestantes isoimunizadas provenien-
tes do Centro de Medicina Fetal (CEMEFE) do Hospital das Clini-
cas da UFMG, no periodo de julho/1997 a fevereiro/2002. Todas
as gravidezes eram Unicas e, portanto, os 36 fetos foram submetidos
a 65 cordocenteses (média de 1,8 transfusdo por feto). A idade
gestacional variou entre 21 e 34 (28,5%3,2) semanas.

A hemoglobina fetal foi obtida imediatamente antes, das transfu-
sOes intravasculares por via intravascular, colhido 0,5ml de san-
gue do corddo em uma seringa de insulina, que foi colocado em
uma microcuvita e analisado por meio do aparelho HEMOCUE®,
para se conhecer a concentracdo de hemoglobina fetal no inicio
do procedimento invasivo.

A idade gestacional foi corrigida com base em exame ultra-
sonografico realizado no 1° trimestre da gravidez.

Os exames para a determinacdo do DBVE foram realizados
nos aparelhos de ecografia SONOACE 8800 (Medsom) ou Sonoline
Prima (Siemens), sempre por membro efetivo do CEMEFE, previa-
mente ao procedimento transfusional.

Inicialmente, foi obtida imagem ecografica do coracdo fetal
sob visdo de quatro cAmaras por meio de uma imagem transversa
do abdome fetal, com leve angulagao cefélica, num nivel interme-
diario entre a imagem transversa do abdome e da calota craniana.
A seguir, com o septo interventricular perpendicular ao transdutor
e colocado o cursor do modo M no nivel das valvas atrioventricu-
lares, detectou-se o tragado de ondas e a imagem foi congelada.
A partir dai, foi tomada a medida do didmetro biventricular exter-
no entre o epicardio do ventriculo direito e o epicardio do ventriculo
esquerdo no momento da diastole, e realizada nesse mesmo mo-
mento, a medida do comprimento do fémur feita ao longo da
diéfise, excluindo-se a epifise distal.

A medida foi considerada normal ou alterada levando-se em
consideracéo o valor do comprimento do fémur versus a medida
do didmetro biventricular externo, conforme curva de normalida-
de de De Vore e cols.¢,1985 (fig. 1). Foram considerados altera-
dos os valores do DBVE que se mostraram acima do percentil 95
em relacdo a medida do comprimento do fémur. O estudo realiza-
do foi o transversal prospectivo.

Para a analise estatistica, foi utilizada a regressdo dos mini-
mos quadrados com o objetivo de avaliar a relagdo de dependén-
cia entre as variaveis continuas hemoglobina fetal pré-transfusional
e idade gestacional em relagdo & medida do DBVE, aceitando-se
p<0,05.

Foi utilizado o teste T de Mean para correlacinar os niveis de
Hb com DBVE.

A analise multivariada foi obtida para avaliar a persisténcia da
correlagdo entre a hemoglobina fetal pré-transfusional e o diame-
tro em questdo, independentemente do efeito de outras variaveis
como a idade gestacional.
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Resultados

Foram selecionadas 65 cordocenteses em 36 fetos. As condi-
¢des fetais no momento da transfusdo intravascular, caracteriza-
das pelo nivel da hemoglobina pré-transfusional, pela medida do
DBVE e do fémur encontram-se na tabela I.

Na figura 2, observa-se o grau de dilatacao das camaras cardia-
cas, avaliado pela medida do DBVE em fungdo da medida do
fémur. Levando-se em consideracéo o percentil 95, foram encontra-
dos 17 (26%) fetos com DBVE acima do valor de referéncia para
a normalidade. Todos os fetos apresentavam-se anémicos com
hemoglobina abaixo de 10g%.

Observou-se a existéncia de correlagdo inversa entre a concen-
tracdo da hemoglobina no sangue fetal, no momento prévio a
transfuséo intravascular, e a medida do DBVE (fig. 3). A medida,
portanto, que o grau de anemia fetal se acentua, caracterizado
neste estudo pela diminui¢do da concentracdo da hemoglobina
fetal, o DVBE aumenta em tamanho.

Por meio do teste T de Mean, conforme tabela Il, onde os
fetos foram selecionados por nivel de Hb em relagdo ao DBVE
observou-se que, o grupo de fetos com Hb=7g% apresentou DBVE
maior que o grupo de fetos com Hb entre 7 e 12g% e =12¢%.
Portanto, os fetos com Hb abaixo de 79% apresentaram as maio-
res medidas do DBVE.

Constatou-se uma correlacéo direta entre a medida do DBVE
e a idade gestacional (fig. 4). Assim, a medida que a gestagédo
evolui, o DBVE aumenta em tamanho.

Na analise multivariada, levando-se em consideracao a intera-
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Fig. 1 - Curva de normalidade do fémur X DBVE.

Tabela | - Condig0es fetais no momento da transfuséo intravascular

Caracteristica Valor minimo ~ Valor méximo  Valor Médio + DP
Hemoglobina 2,90 17,10 10,93+3,47
pré-transfusional

DBVE (cm) 2,10 4,80 3,27+0,59
Fémur 3,20 6,50 5,41+0,77

¢&o entre os dois fatores desencadeantes de modificacdo do DBVE
(a concentragdo da hemoglobina fetal e a idade gestacional) (tab.
Ill), observa-se que a medida que a concentracdo de hemoglobina
fetal cai, o DBVE aumenta (coeficiente de correlacdo -0,06,
p<0,0001, r2 de 51,6%), independentemente da influéncia da
idade gestacional nesse parametro.

Discussao

A anemia fetal foi reconhecida ha mais de seis décadas como
doenca fetal, sendo responsavel por elevada morbimortalidade perinatal.
A avaliacdo do grau de anemia do feto ainda s6 pode ser
estabelecida de forma invasiva direta, por meio da determinacéo
dos niveis hematimétricos no sangue fetal coletado pela cordo-
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Fig. 2 - Medida do DBVE X fémur em fungéo da curva de normalidade de De Vore
ecols.’®.
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Fig. 3 - Correlagdo entre a concentracdo da hemoglobina pré-transfusional fetal
e a medida do DBVE.

Tabela Il - Correlacdo entre o DBVE fetal e onivel da hemoglobina
pré-transfusional

Hb (%) N3 DBVE (cm)
12 12 3,09
>7<12 2 333
7 > 351

Teste T de Mean.
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Fig. 4 - Correlacéo entre a idade gestacional e a medida do DBVE.

Tabela 11l - Correlagéo entre o DBVE fetal e a hemoglobina pré-
transfusional, considerando-se a influéncia da idade gestacional

Parametro Coeficiente de P 2
correlagéo

Hemoglobina pré-transfusional -0,06 <0,0001 51,6%

Idade gestacional (semanas) 0,12 <0,0001

p da regressdo <0,0001.

centese; de forma invasiva indireta e pode ser diagnosticada pelo
estudo espectofotométrico do liquido amniético obtido por meio
da amniocentese, em que se determina o nivel de bilirrubina le-
vando-se em consideracdo a idade gestacional.

Esses métodos invasivos, apesar de apresentarem baixos ni-
veis de morbiletalidade materno-fetal, podem levar a um aumen-
to do risco de hemorragia feto-materna, piorando o grau de sen-
sibilizacdo e, até mesmo, a sensibilizagéo a outros antigenos san-
gliineos, pelo aumento na producdo de anticorpos, agravando a
condicdo fetal”18,

As taxas de perda fetal relacionadas ao procedimento oscilaram
entre 1,5 e 5%, e condicionadas a experiéncia do examinador®.

H& algum tempo j& se procura um método ndo invasivo para
determinagdo do grau de anemia fetal. Entretanto, ainda ndo se
conseguiu estabelecer um que seja efetivo em reconhecer o nivel
de anemia fetal visando a indicagdo de terapia invasiva, apenas
nos casos em que houve necessidade.

Apos a década de 80, a sofisticagdo cada vez maior dos apa-
relhos de ultra-sonografia e o desenvolvimento da tecnologia do
Doppler com mapeamento de fluxo em cores possibilitaram avaliar
a perfusdo uterina, a unidade fetoplacentéaria e os diversos vasos
fetais. Mais uma vez os estudos realizados néo foram suficientes
para predizer, como método Unico, o nivel de comprometimento
do feto anémico.

Neste estudo foram selecionados 36 fetos de gestantes isoi-
munizadas pelo fator Rh, submetidos a 65 transfusdes intravascu-
lares, numa média de 1,8 por feto. A idade gestacional variou
entre 21 e 34 semanas, com 28,5 semanas, em média.

A medida do DBVE variou entre 2,1 e 4,8cm, numa média de
3,3cm. Foram encontrados 17 casos com percentil acima de 95,
levando-se em consideragdo o normograma de De Vore e clos.¢,
(fig.1). Esse achado é realmente indicativo de que o coracdo fetal
responde ao estado hiperdindmico circulatério decorrente da ane-
mia com aumento na medida do DBVE.

Por meio de uma andlise multivariada, observou-se que, inde-
pendentemente do fator fisiol6gico de crescimento fetal levando
ao crescimento concomitante das camaras cardiacas, a queda da
hemoglobina fetal leva ao aumento da medida do DBVE, apon-
tando para uma associagao estatisticamente significante permitindo
afirmar que quanto maior o grau de anemia do feto, maior o
diametro de suas camaras cardiacas.

Com base nos achados deste estudo, verificamos que a medi-
da do DBVE é um método propedéutico ndo invasivo, promissor
para a detec¢do da anemia fetal e acompanhamento dos fetos a
medida que a gravidez evolui, uma vez que a correlacdo entre
esse parametro e a hemoglobina fetal ndo se mostrou influencia-
da pela idade gestacional. Podemos, assim, ressaltar que o DBVE
pode vir a ser um marcador ecogréafico de predicdo do nivel de
hemoglobina de fetos de gestantes isoimunizadas.
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