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Resumo

OBJETIVOS: avaliar a influéncia dos niveis de hemoglobina (Hb] materna nos padrées da frequéncia cardiaca fetal
(FCF) e no peffil biofisico fetal (PBF) em gestacdes a termo. METODOS: gestantes portadoras de anemia (Hb<11,0
g/dL) foram avaliadas prospectivamente, entre a 36° e a 40° semana de gestagdo, no perfodo compreendido entre
janeiro de 2008 e marco de 2009. O Grupo Controle foi constituido por gestantes de termo, sauddveis, com valores
normais de hemoglobina (Hb>11,0 g/dl). Foram excluidos casos com anomalias ou resfricéo do crescimento fetal. A
avaliagdo da FCF foi realizada pela cardiotocografia computadorizada (Sistema8002-Sonicaid) e andlise do tragado
com 30 minutos de exame. O PBF foi realizado em todas as pacientes. Foram utilizados os testes t de Student, teste
do %2 e teste exato de Fisher. O nivel de significancia utilizado foi de 0,05. RESULTADOS: A média da Hb materna
no grupo com anemia (n=18) foi de 9,4 g/dL (DP=1,4 g/dl) e no Grupo Controle 12,4 g/dL (DP=1,3 g/dL).
Quanto aos parémetros da cardiotocografia, ndo foi constatada diferenga significativa nas médias entre os grupos
com anemia e controle, respectivamente: FCF basal {131,3 bpm versus 133,7 bpm, p=0,5), aceleragdes da FCF
> 10 bpm (7,9 versus. 8,2, p=0,866|, aceleragdes da FCF > 15 bpm (5,2 versus 5,4, p=0,9), episddios de alta
variagdo da FCF (17,1 versus 15,5 min, p=0,5), episédios de baixa variagdo da FCF (4,4 versus 3,6 min, p=0,6),
e variagdo de curfo prazo (10,5 versus 10,9 ms, p=0,5). Em ambos os grupos, todas as pacientes apresentaram
PBF normal. CONCLUSOES: este estudo sugere que a anemia materna leve ou moderada, sem outras comorbidades
maternas ou fetais, ndo se associa a anormalidades nos parémetros do perfil biofisico fetal e da FCF analisada pela
cardiotocografia computadorizada.

Abstract

PURPOSES: to evaluate the influence of maternal hemoglobin (Hb) levels in the patterns of fefal heart rate (FHR) and in
the fetal biophysical profile (FBP) in term gestations. METHODS: pregnant women with anemia (Hb<11.0 g/dL) were
prospectively evaluated between the 36" and the 40" week of gesfation, from January 2008 to March 2009. The
Control Group was composed of term and healthy pregnant women, with normal values of hemoglobin (Hb>11,0 g/
dl). Cases of anomalies or fetal growing restrictions were excluded. The FHR evaluation was performed by computerized
cardiotocography (8002 System-Sonicaid), and by record analysis during 30 minutes of exam. The FBP was done in
all the patients. Student's, x? and Fisher's exact tests were used, with 0.05 significance level. RESULTS: The average
of maternal Hb in the group with anemia (n=18) was 9.4 g/dL (DP=1.4 g/dLl), and in the control group, 12.4g/
dL (DP=1.3 g/dl). There has been no significant mean differences between groups conceming the cardiotocography
parameters, respectively: basal FHR(131.3 versus 133.7 bpm, p=0.5), FHR accelerations > 10b pm (7.9 versus
8.2, p=0.866), FHR accelerations > 15 bpm (5.2 versus. 5.4, p=0.9), episodes of high variation of the FHR (17.1
versus 15.5 min, p=0,5), episodes of variation of the FHR (4.4 versus 3.6 min, p=06), and short term variation (10.5
versus 10.9 ms, p=0.5]. In both groups, all patients presented normal FBP. CONCLUSIONS: this study suggests that
light or moderate maternal anemia, without other maternal or fetal comorbidity, is not associated with abnormalities in
the parameters of fetal biophysical profile and of the FHR analyzed by computerized cardiotocography.
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Introducao

A anemia materna é importante intercorréncia clinica
da gestacdo, tanto por sua gravidade quanto pela alta pre-
valéncia, principalmente nos paises em desenvolvimento.
Segundo a Organiza¢gao Mundial de Satde, a anemia é
caracterizada quando a concentra¢io de hemoglobina
(Hb) € inferior a 11,0 g/dL'. Estudos verificam maior
mortalidade fetal e neonatal precoce na anemia materna
com Hb inferior a 9,0 g/dL*’. No Brasil, estima-se que
42% das gestantes sejam anémicas, e isso demonstra a
relevancia do tema®. Em paises industrializados, estima-se
que 18 a 22%’ das gestantes apresentem anemia ferro-
priva, enquanto que no sul da Asia essa estimativa ¢ de
mais de 50%°.

Durante a gravidez, altera¢des fisiolégicas resultam
no aumento do volume plasmdtico em cerca de 50% e
aumento da massa eritrocitdria em 25%. Isso promove a
hemodilui¢do e diminuic¢do dos valores da concentrag¢do
de Hb materna, chamada de anemia fisioldgica. Por conta
disso, os valores de Hb da gestante considerados normais
sdo diferentes da ndo-gestante, que devem se situar entre
12,5 e 14,0 g/dL.

Nos casos de anemia materna, observa-se associagio
com baixo peso do recém-nascido®’® e prematuridade’.
Entretanto, ndo sdo constatadas alteracdes bioquimicas
significativas (protefnas totais, horménio do crescimento,
cortisol, insulina e hormdnios tireoidianos) em neonatos de
gestantes com anemia'’. Pela diminui¢do da concentracio
de hemoglobina materna, espera-se que a quantidade de
oxigénio transportada pelo sangue possa estar abaixo das
necessidades basais, havendo prejuizo em sua oferta ao
produto conceptual'’.

Quadros graves de anemia materna, com Hb inferior
a 6,0 g/dL, associam-se a centralizacdo da circulagio fetal
e a redugdo no volume de liquido amnidtico, podendo
interferir no resultado do perfil bioffsico fetal (PBF)!%.
Nos casos de anemia materna leve, ndo se esperam acha-
dos anormais na avaliagio da vitalidade fetal. Poucos
estudos abordam especificamente as alteragdes do PBF
frente 2 anemia materna, correlacionando-se aos niveis de
hemoglobina. Relatos de casos descrevem perfil biofisico
fetal anormal® e padrdo terminal na cardiotocografia'®
em casos de anemia materna grave. Os recém-nascidos
de mulheres anémicas apresentam risco relativo de 1,8
para baixo indice de Apgar no primeiro minuto, e de
3,7 para 6bito fetal”’, indicando maior risco para o so-
frimento fetal — que pode ser detectado pela avaliagdo
da vitalidade fetal antenatal.

A andlise do PBF e da cardiotocografia e a relagio
desses exames com o valor da hemoglobina podem auxiliar
na compreensdo da importincia desses pardmetros para
indicar inadequagdes no processo de oferta do oxigénio

para a circulagdo fetal. O objetivo do presente estudo foi
avaliar a influéncia dos niveis de hemoglobina materna
nos testes de avalia¢o da vitalidade fetal em gesta¢des de
termo, procurando identificar pardmetros da cardiotoco-
grafia computadorizada ou do PBF que possam indicar o
comprometimento da oxigenacdo fetal de acordo com o
grau de comprometimento materno.

Métodos

Este trabalho foi realizado no Hospital das Clinicas
da Faculdade de Medicina da Universidade de Sdo Paulo
(HC-FMUSP) e os sujeitos incluidos nesta pesquisa abran-
geram gestantes com diagndstico de anemia, acompanhadas
no Setor de Hemopatias e Gravidez do Ambulatério de
Pré-natal especializado, no perfodo compreendido entre
janeiro de 2008 e marco de 2009. O grupo controle,
composto por gestantes sem comorbidades, foi selecionado
entre as gestantes acompanhadas no ambulatério da Liga
de Pré-natal dessa mesma institui¢do. Foram avaliadas
40 gestantes, e todas as participantes consentiram em
participar da pesquisa. O estudo é do tipo prospectivo,
caso-controle e transversal. O projeto de pesquisa e o ter-
mo de consentimento livre e esclarecido foram aprovados
pela Comissdo de Etica em Pesquisa da instituicdo, sob
o nimero 1240/07.

Foram adotados os seguintes critérios de inclusdo:
diagnéstico de anemia materna, caracterizada por valor
de hemoglobina inferior a 11 g/dL; idade gestacional
entre 36 e 40 semanas; gesta¢do Gnica; crescimento
fetal adequado para a idade gestacional; auséncia de
sinais de insuficiéncia placentéria (doplervelocimetria
de artéria umbilical normal); auséncia de sinais e sin-
tomas que indiquem crise de hemdlise ou falciza¢do
no momento da realiza¢do dos exames, e normalidade
fetal 2 ultrassonografia morfoldgica. As pacientes foram
selecionadas conforme compareciam as consultas roti-
neiras no pré-natal especializado, durante internagéo na
enfermaria obstétrica, ou quando se detectou valor de
Hb inferiora 11 g/dL no pré-natal. Foram convidadas
a participar do estudo as gestantes que preenchiam
todos os critérios de inclusdo propostos. Apés serem
esclarecidas sobre os objetivos da investigac¢@o e sobre
os exames a serem submetidas, foi solicitada a con-
cordincia formal através do termo de consentimento
livre e esclarecido.

Foram avaliadas 18 gestantes com diagndstico de
anemia e 22 gestantes no grupo controle. No grupo com
anemia, as gestantes apresentavam os seguintes diagnos-
ticos: anemia ferropriva (n=8), anemia falciforme (n=5),
anemia apldsica (n=1), xerocitose (n=1), linfoma (n=1),
leucemia mieloide cronica (n=1) e lupus eritematoso
sistémico (n=1).




As caracteristicas do grupo de anémicas e do grupo
controle estdo apresentadas na Tabela 1. A média da Hb
materna foi significativamente menor no grupo com ane-
mia (média=9,4 g/dL, DP=1,4 g/dL, minimo=6,8 g/dL,
mdximo=10,9 g/dL) quando comparado ao grupo con-
trole (média=12,4, DP=1,3 g/dL, minimo=11,1 g/dL,
maximo=15,7 g/dL, p<0,001, teste ¢ de Student). Ndo
foi constatada diferenca significativa entre as médias da
idade materna dos dois grupos estudados. As caracteris-
ticas maternas de cor e paridade também se mostraram
semelhantes nos grupos. Quanto aos dados referentes ao
parto e aos resultados perinatais, a distribui¢do de acordo
com o tipo de parto (normal ou cesdrea) e a distribui¢do
conforme o sexo do RN, ndo houve diferenca entre os
grupos. A idade gestacional ao parto foi semelhante nos
dois grupos (p=0,1), com média de 39,2 semanas (DP=1,2
semanas) no grupo com anemia e média de 39,7 semanas
(DP=0,8 semanas) no grupo controle.

Para a avaliagdo da vitalidade fetal, foram realizados
os exames de cardiotocografia e perfil bioffsico fetal. A
coleta de sangue para aferi¢io do nivel de hemoglobi-
na foi realizada no momento da realizacio do exame,
utilizando-se hemoglobindémetro da marca HemoCue®
(Quest Diagnostics, Angelholm, Suécia). Caso a paciente
tivesse resultado de exame de sangue para mensuragdao
dos niveis de Hb e hematécrito nos tltimos sete dias,
tal resultado era utilizado para andlise. Os exames foram
efetuados no mesmo periodo em que foram agendadas
para a consulta de pré-natal. Todos os exames foram
realizados exclusivamente pelos pesquisadores envol-
vidos no projeto.

Pela ultrassonografia, foram avaliados os parimetros
do PBF — tdnus, movimentos corpéreos fetais (MCF),
movimentos respiratdrios fetais (MRF), cardiotocografia e
volume de liquido amniético. Foi utilizado equipamento
de ultrassonografia da marca Toshiba®, modelo SSA-220%,
e aparelho de cardiotocografia computadorizada (Sistema
Sonicaid 8002, Sonicaid®, Oxford, Reino Unido).

O Sistema 8002 é um programa de andlise compu-
tadorizada da FCF que utiliza algoritmo desenvolvido
e validado'®. As médias dos intervalos de pulso dos ba-
timentos cardfacos fetais sdo calculadas em periodos de
1/16 minutos (3,75 segundos). Sdo analisados os seguintes
indices: FCF basal (bpm); aceleracdes transitérias da FCF
com amplitude de 10 e de 15 bpm; desaceleracdes da FCF
(queda de, no minimo, 10 bpm em rela¢do a linha de
base e dura¢io minima de 1 minuto, 20 bpm e minimo
de 30 segundos, ou 25 bpm e minimo de 15 segundos);
variagdo de curto prazo (média da variacdo dos intervalos
de pulso em periodos de 3,75 segundos); episédios de alta
varia¢do (definidos como 5 a 6 minutos consecutivos em
que a amplitude dos intervalos de pulso é superior a 32
milissegundos) e episédios de baixa variacio (definidos

Tabela 1 - Caracteristicas maternas e dados do parto do grupo de gestantes anémicas
e do grupo conirole

Grupo de anémicas  Grupo Controle  Valor

Pardmetro (n=18) (n=22) de p
Hemoglobina, g/dL, (média + DP) 94+14 124+13  <0,001
Idade materna em anos (média + DP) 246 +4,6 273+60 0,149

Cor, n (%)
branca 5(27.8) 12 (55,6) 0167
niio-branca 13 (72,2) 10 (45,4) !

Paridade, n (%)

Nulipara 10 (55,6) 11 (50,0)

>1 8 (44,4) 11 (50,0) 0848
IG no parto, semanas (média + DP) 392+12 397+08 0,145
Peso do RN, semanas (média = DP)  3216,1 £497,8  3379,6 £347,4 0,230

Tipo de Parto, n (%)

Vug!nul 9 (50,0 12 (55,6) 0,974
Cesdrea 9 (50,0) 10 (45,4)

DP: desvio padrdo; IG: idade gestacional; RN: recém-nascido.

como 5 a 6 minutos consecutivos em que a amplitude dos
intervalos de pulso € inferior a 30 segundos).

O PBEF foi realizado pela avaliacio ultrassonogréfica das
atividades bioffsicas que incluem: FCF, MRFE, MCEF, tdnus
fetal e VLA. A FCF foi avaliada pela cardiotocogratia, de
forma que o pardmetro foi considerado normal quando o
feto apresentou pelo menos duas aceleragdes transitérias
de 15 bpm de amplitude em até 30 minutos de tracado.
Os MRF foram caracterizados como normais na presenca
de, no minimo, um episédio com duragdo minima de
30 segundos. Os MCF se caracterizaram como normais
quando visualizados, no minimo, um movimento amplo
ou trés movimentos lentos; o tonus fetal foi considerado
normal na presen¢ga de MCF ou quando se verificaram
movimentos de abertura e fechamento das méos. O volume
do liquido amniético foi avaliado pelo indice de liquido
amniético (ILA). Seus valores foram classificados como
normais quando superiores a 5,0 cm. Cada componente
do PBF recebeu a pontuagdo 2 (normal) ou 0 (anormal),
e a somatéria classificou o exame em normal (8 ou 10),
suspeito (6) ou alterado (4, 2 e 0).

Todas as gestantes anémicas do presente estudo,
quando pertinente, realizaram tratamento com reposi¢ao
terapéutica de ferro, e somente as que permaneceram com
niveis hematimétricos atendendo aos critérios de inclu-
sdo, no termo, foram arroladas para o estudo. Nenhuma
paciente necessitou interna¢do para tratamento da ane-
mia por transfusdo sanguinea. Apesar de o grupo estudo
apresentar alguns casos com niveis baixos de Hb, nenhum
caso necessitou interromper a gesta¢do com diagndstico
de sofrimento fetal.

Para comparagio da distribuicio das varidveis conti-
nuas (idade, Hb materna, idade gestacional ao exame, FCF,
ntmero de aceleraces transitérias, duragdo dos episédios
de alta e de baixa variago, varia¢do de curto prazo, indice

617




618

Nomura RMY, Gordon MC, Fatobene G, Igai AMK, Zugaib M

do liquido amniético, idade gestacional ao parto e peso
do recém-nascido) foi utilizado o teste # de Student, com
resultados expressos em média e desvio padrdo. Quanto as
varidveis categdricas, utilizou-se teste de propor¢do (teste
do %*ou teste exato de Fisher) com valores expressos em
porcentagem. O nivel de significAncia utilizado para os
testes foi 5%.

Resultados

Os resultados dos exames de avaliagdo da vitalidade
fetal nos grupos estudados estdo apresentados na Tabela
2. Todos os resultados de PBF se apresentaram normais,
com valores de 8 ou 10, bem como o ILA, que apresentou
indice superior a 5,0 cm em todos os casos. A média do
ILA no grupo com anemia foi de 11,4 cm (DP=2,9cm),
ndo diferindo significativamente do grupo controle
(média=12,2 cm, DP=2,8 cm, p=0,3).

Os pardmetros analisados na cardiotocografia compu-
tadorizada foram também semelhantes nos dois grupos.
A frequéncia cardfaca fetal (FCF) basal foi semelhante
nos grupos estudados (p=0,5), com média de 131,3 bpm
(DP=11,1 bpm) no grupo com anemia e média de
133,7 bpm (DP=14,7 bpm) no grupo controle. Nio se
constatou diferenca significativa (p=0,5) na variagdo de
curto prazo da FCF entre os grupos analisados, com variagdo
média de 10,5 ms (DP=2,9 ms) no grupo com anemia e
médiade 10,9 ms (DP=4,4 ms) no grupo controle. Houve

Tabela 2 - Resuliados da avaliagio fetal do grupo de gestantes anémicas e do grupo
controle

Parémetro Grupo anémicas Grupo controle  Valor
(n=18) (n=22) de p

IG ao exame, semanas (média + DP) 37,6+12 37,3+10 0,299
Cardiotocografia computadorizada
FCF, bpm (média + DP) 1313+11,1 1337147 0574
Numero de AT > 10 bpm (média + DP) 79+40 82+47 0,866
Numero de AT > 15 bpm (média + DP) 52+39 54+38 0,908
Episédios de AV, min (média + DP) 17,1£8,3 155+8,7 0,569
Episédios de BV, min (média + DP) 44+74 36£55 0,605
Variacéio de curto prazo, ms (média+ DP)  10,5+2,9 109+4,4 0,533
Cardiotocografia (andlise final), n (%)

Normal 17 (94,4) 23 (100,0) 0378

Anormal 1(5,6) 0(0,0)
Perfil Biofisico Fetal, n (%)

Normal (8-10) 18 (100,0) 22 (100,0)

Anormal (0-6) 0(0,0) 0(0,0)
indice do liquido amniético

«m (média + DP) 114+29 122+28 0,375

>5,0 em, n (%) 18 (100,0) 22 (100,0)

<5,0 cm, n (%) 0(0,0) 0(0,0)

FCF: frequéncia cardiaca fetal, DP: desvio padrdo, AT: aceleracdo transitéria,
AV: alta variacdo, BV: baixa variacdo.

Rev Bras Ginecol Obstet. 2009; 31(12):615-20

apenas um resultado de cardiotocografia anormal, sendo
de gestante anémica (portadora de xerocitose); porém,
ndo levou a diferencas significativas entre os grupos, em
relagdo aos parimetros analisados.

Discussao

Na anemia materna, verifica-se associacio com resul-
tados perinatais desfavordveis®*>’!°. A anemia, ao reduzir
o conteddo de hemoglobina circulante, poderia prejudicar
a oferta de oxigénio a circulagdo fetal, provocando resposta
hemodinimica fetal e, segundo alguns autores, redistribui-
cdo do fluxo sanguineo e centralizacdo. E pouco estudada a
adaptacdo circulatéria fetal nos casos de anemia materna.
Em quadros graves de anemia materna com Hb inferior
a 6,0 g/dL, verifica-se associa¢do com a centraliza¢io da
circulagdo fetal e reducio no volume de liquido amni6-
tico'?. Os dados do presente estudo nio demonstraram
diferenca significativa quanto aos parimetros avaliados no
perfil biofisico fetal, em parte por se ter analisado apenas
diferengas em relacdo ao valor de hemoglobina materna
que define o critério de anemia (Hb<11g/dL).

A andlise de maior namero de casos com niveis de
Hb inferiores a 7 g/dL, que define quadros de anemia ma-
terna grave, talvez evidenciasse diferengas nos pardmetros
cardiotocograficos analisados. A auséncia de centralizagdo
da circulagio fetal nos casos de anemia materna com Hb
superior a 6 g/dL'? sugere que a oxigenacdo fetal estd
satisfatdria nesses niveis, principalmente devido ao fato
de a placenta ser um grande reservatério de sangue ma-
terno, mesmo nos casos de anemia. Ainda que o contetido
de oxigénio esteja reduzido, provavelmente deve ocorrer
passagem suficiente pela barreira placentdria — o que
mantém as atividades biofisicas normais.

A anemia materna também promove alteracdes na
estrutura vilositdria da placenta, como mecanismo com-
pensatério frente a hipoxemia'’. O ferro é componente
importante para a proliferagio e metabolismo celular na
placenta, e seu desbalango pode se conectar a varios even-
tos anormais no organismo'®. Essas altera¢oes adaptativas
sdo proprias de situagOes cronicas, tal como ocorre com a
anemia materna, que muitas vezes € de instala¢do lenta e
progressiva. Isso pode favorecer a adaptagdo da estrutura
placentdria, compensando a oferta de oxigénio, mesmo nas
situacdes de baixos niveis hematimétricos, mantendo assim
os parimetros biofisicos normais. Apesar disso, o déficit
nuctricional e o baixo peso do recém-nascido associam-se
a quadros de anemia de maior gravidade de instala¢do
precoce, desde o primeiro trimestre gestacional®.

A limitag@o do presente estudo se refere as caracte-
risticas do grupo com anemia, pois a média da Hb no
grupo anémico (9,5 g/dL), com valor minimo de 6,8 e
méximo de 10,9 g/dL. Isso demonstra que a maior parte




dessas pacientes era composta de casos de anemia leve
ou moderada, o que prejudicou a avalia¢do da relagdo
entre o grau de anemia e o comprometimento do perfil
bioffsico fetal. Escudos com casos de maior gravidade
poderiam evidenciar diferencas nos pardmetros estu-
dados. Entretanto, esses casos ndo sdo frequentes, e se
associam a outras intercorréncias que podem influenciar
os parametros bioffsicos fetais. Além disso, é comum a
adocdo de estratégias para prevencdo e tratamento da
anemia, que sio de grande relevincia em populagdes
economicamente pouco favorecidas, e melhoram o re-
sultado perinatal®-*.

Apesar das limitac¢oes jd comentadas, os dados apre-
sentados permitem verificar que a anemia materna leve
e moderada ndo compromete o processo de transporte de
oxigénio ao feto, pois ndo foram evidenciadas altera¢es
nos pardmetros cardiotocogrificos, analisados por siste-
ma computadorizado, nem influéncia nos resultados do
perfil biofisico fetal. E possivel depreender, portanto, que
o diagnéstico de anemia materna de menor gravidade,
sem outras patologias maternas ou fetais associadas, ndo
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necessitam de vigildncia fetal imediata por métodos biofi-
sicos, pois ndo sio esperadas anormalidades. Essa assertiva
ndo € pertinente para os casos de maior gravidade, com
niveis de Hb inferior a 7,0 g/dL, pois o presente estudo
se encontra prejudicado para concluir a respeito dessas
situagdes. Na anemia materna grave, os relatos de literatu-
ra'’ sugerem comprometimento fetal e maior mortalidade
perinatal®’, de forma que a avaliagdo da vitalidade fetal
se torna imprescindivel nessas situages.

O presente estudo permitiu concluir que o diagndstico
de anemia materna leve ou moderada, sem outras comor-
bidades maternas ou fetais, ndo apresentou associa¢io
com anormalidades na frequéncia cardfaca fetal, nem com
alteracoes nos parimetros do perfil biofisico fetal.
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