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resumo

Liquido amnictico

O presente trabalho tem como objetivos a definicdo e a fisiologia do liquido amniético,
Diagnéstico ressaltando aspectos citoldgicos e principais técnicas para diagnéstico laboratorial das
Citologia patologias mais freqlientes. A metodologia utilizada foi a revisao bibliografica atualizada
relacionando os aspectos citolgicos com a idade gestacional e técnicas laboratoriais para
diagnéstico das principais patologias em que sdo observadas alteracdes do liquido amniético,
concluindo-se que este € um importante componente do ambiente intra-uterino. Sua
producéo e absor¢do dependem de uma série de mecanismos interdependentes entre o feto,
a placenta, as membranas e o organismo materno. Atualmente este fluido pode fornecer
inimeras informagdes sobre a salde fetal, realizando-se diversas técnicas, entre elas a
amniocentese e a dosagem de alfafetoproteina, que pode detectar defeitos do tubo neural e

trissomia do cromossomo 21. A analise do liquido amniético reforca a importancia da
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realizacdo adequada de um pré-natal, sendo importante relacionar os resultados laboratoriais
com a clinica.
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abstract

This present paper aims the definition of the amniotic fluid and its physiology standing out | Amniotic fluid
cytological aspects and main techniques for laboratorial diagnosis of the most frequent
pathologies. The methodology was based on updated bibliographical research relating the
cytological aspects with the pregnancy age and laboratorial techniques for diagnosis of the main
pathologies in which alterations of the amniotic fluid are observed, concluding that this is an
important component of the intrauterine environment. Its production and absorption depend on a
series of interdependent mechanisms among the fetus, the placenta, the membranes and the
maternal organism. Currently this fluid can supply innumerable information on the fetal health by
the use of diverse techniques, among which, amniocentesis and dosage of alpha-fetoprotein,
which can detect defects of the neural tube and trissomia of chromosome 21. The analysis of the
amniotic fluid strengthens the importance of the adequate prenatal care, being important to
relate the laboratorial results to clinical practice.

Diagnosis

Cytology

[elo1eI0qR T RUIDIPAIN 3 BIB0j01ed 9p OJls|iselg [eulor

Introducéo

O liquido amniético provém dos organismos ma-
terno e fetal, em propor¢des varidveis de acordo com
a idade gestacional. Entre as suas principais fungdes
destaca-se o crescimento externo simétrico do embrido,
barreira contra infeccdes, impedindo também a ade-
réncia entre o embrido e o amnio, protegendo o em-
bridgo de traumatismos sofridos pela mée, ajudando a

controlar a temperatura corporal do embrido e permi-
tindo que o feto se mova livremente, contribuindo
assim para o desenvolvimento muscular (1, 7).

Os principais componentes presentes neste liqui-
do estdo em suspensdo e em dissolucao. Entre os ele-
mentos em suspensao encontram-se células esfoliadas
do @mnio, principalmente do feto, assim como lanu-
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gem e goticulas de gordura. Como elementos de dissolu-
¢do sdo encontradas substancias organicas e inorganicas.
Os eletrdlitos representam as substancias inorganicas, sen-
do alguns relacionados com a idade gestacional. Entre os
compostos organicos estdo as proteinas, os aminoécidos,
a alfa-fetoproteina, as substancias nitrogenadas nao-protéicas,
os lipidios, os carboidratos, as vitaminas, as enzimas, a bilir-
rubina, os hormonios e as prostaglandinas (1, 11).

A alfafetoproteina é uma glicoproteina sintetizada pelo
saco vitelino fetal no inicio da gestacdo e posteriormente
pelo trato gastrointestinal e pelo figado. A sua principal
fonte é a urina fetal. Os valores de referéncia estéo relacio-
nados com as metodologias e com os laboratérios. Embora
sua fungdo seja desconhecida, € a proteina sérica mais im-
portante do embrido, podendo diagnosticar diversas pato-
logias, sendo que alguns transtornos sdo associados com
concentracOes séricas maternas anormais de alfafeto-
proteina. Niveis elevados indicam defeitos do tubo neural
(anencefalia, espinha bifida), cistos sacrococcigeos, obstru-
cédo esofagica ou intestinal, necrose hepatica, defeitos da
parede abdominal, obstrucdo urinaria e outras anomalias
renais, defeitos de osteogénese, defeitos congénitos de pele,
baixo peso fetal, oligoidramnio, gestacdo mdltipla. Ja os
niveis baixos indicam trissomias cromossdmicas como sin-
drome de Down, doenca trofoblastica gestacional, morte
fetal e aumento do peso materno. O protocolo para andlise
de alfafetoproteina geralmente utilizado inclui: a) dosagem
sérica materna de alfafetoproteina; b) repetir se o exame
fornecer niveis alterados; c) ultra-sonografia; d) amnio-
centese para confirmacdo. A interpretacdo da dosagem da
alfafetoproteina sérica materna é complexa, dependendo
de fatores como idade, etnia, peso, idade gestacional e grau
de nutricdo (3, 5, 12).

O liquido amniético apresenta-se rico em células esca-
madas que delimitam a cavidade amnidtica e também
células provenientes do feto. A base morfolégica da
citologia amnidtica esta estritamente relacionada ao feto,
decorrendo da necessidade de ser conhecido o desenvol-
vimento intra-uterino da pele, das mucosas respiratérias e
digestivas, das coberturas geniturinarias e dos demais ele-
mentos que tenham contato com este liquido.Torna-se
necessaria ainda a investigacdo da fisiologia de cada epi-
télio, seus ritmos de crescimento e maturacao (11).

Encontram-se na boca, no esdfago e no anus do feto
células do epitélio escamoso estratificado e sem cornificacéo.
O restante do tubo digestivo, do estdmago ao reto e nas
glandulas anexas, apresenta composicéo de epitélios glan-
dular, cibico ou cilindrico, secretores ou ndo. Na arvore
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respiratéria encontra-se somente o epitélio respiratério
(epitélios cilindrico, pseudo-estratificado e ciliado). Nas vias
urinarias ha, fundamentalmente, epitélio transicional. Na
genitalia masculina, encontram-se epitélio glandular (pros-
tata), canais deferentes e ejaculadores, epididimo e tdbulos
testiculares, enquanto na genitélia feminina é possivel en-
contrar os epitélios vaginal, uterino e das trompas. Além
destes elementos bem delimitados e corados, ha presenca
de autdlise de células com longo tempo de retencéo, parti-
cularmente quando agrupadas, de mec6nio, sangue, ou-
tros elementos celulares inflamatérios e microorganismos.
Com isso, a citologia e a citopatologia amnidtica podem
diagnosticar: maturidade fetal, gestacao de alto risco, mor-
te fetal, infeccdes ovulares e sexo fetal (11).

No epitélio escamoso as células estdo relacionadas com
a espessura (funcdo de diferenciacdo) e, em certos casos,
com o periodo de maturacdo. As células visualizadas séo:
superficiais, cornificadas ou ndo (anucleadas ou em esca-
mas e as picndticas e pré-picnoéticas), poligonais da cama-
da espinhosa, geralmente do tipo intermediéario e, por fim,
células ovais ou redondas, imaturas e provenientes das
camadas profundas (dos tipos basal e parabasal). No
epitélio de transicdo as células encontradas geralmente se
assemelham as células imaturas do epitélio escamoso, as
vezes levemente poliédricas, com ndcleos que vdo de
vesiculosos e de cromatina exuberante até a picnose. No
epitélio glandular hé presenca de células ctbicas ou cilin-
dricas, secretoras ou ndo, que pouco descamam; por este
motivo, com representacdo desprezivel. Para orientacdo
diagnéstica, basicamente, sdo utilizadas as células
escamosas devido as suas quantidades e qualidades
tintoriais, pelo aspecto dos nucleos e caracteristicas do
citoplasma. As preparacdes normalmente sao feitas por
citocentrifugacao, visando a melhor padronizacéo e a per-
missao de comparacdes. As coloracdes policromicas utili-
zadas sdo: Shorr e Papanicolaou, sendo utilizado a parte o
sulfato azul de Nilo a 0,1%, com a vantagem de separar
quanto ao grau de maturidade (11).

Benavides et al., em estudo para determinar o valor
citolégico do liquido amniético no diagnéstico pré-natal
do sexo, demonstrou uma significativa diferenca na
citologia de fetos masculinos e femininos, ja que nestes
Gltimos encontrou um maior nimero de células, com pre-
dominio de células intermediérias basdfilas e células
naviculares, em comparacdo com a menor quantidade de
células e predominio de células escamosas intermedidrias
e superficiais aciddfilas com auséncia de células naviculares
nos fetos masculinos (2).
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Escobosa et al. determinaram o grupo sanglineo fetal
no liquido amniético em gestacdes de 37 a 40 semanas. A
determinacéo do grupo sangliineo nas células amniéticas
foi realizada por imunofluorescéncia. Ao nascimento, fo-
ram obtidas amostras de sangue do corddo umbilical e
nelas determinou-se o grupo sangliineo dos eritrocitos
fetais. Os casos de grupos sanglineos determinados nas
células amniéticas coincidiram com o encontrado no san-
gue dos produtos fetais ao nascimento (6).

Duas técnicas sdo utilizadas no estudo do liquido
amniético durante a gravidez: amniocentese e amnios-
copia. Amniocentese consiste na introducao de uma agu-
Iha longa através da parede abdominal da méae para a re-
tirada do liquido amnidtico, sendo que o volume do liquido
retirado depende da idade do feto e do motivo do exa-
me. Amnioscopia é um método endoscdpico de observa-
¢do da camara amnidtica, permitindo observé-la pelo ca-
nal cervical e através das membranas do pdlo inferior do
ovo (11, 13).

A amniocentese e a subseqliente analise do liquido
amniético sdo utilizadas para detectar principalmente:
doencas congénitas, defeitos de tubo neural, idade
gestacional e maturidade fetal pulmonar, sendo indicada
principalmente a mulheres acima de 35 anos devido a
maior probabilidade de anormalidades cromossdmicas
fetais (sindrome de Patau e Edwards), além de tornar pos-
sivel o estudo do DNA (paternidade). A amniocentese é
um procedimento seguro, com risco de perda fetal geral-
mente menor do que 1%, uma vez que o método pode
ser oferecido as mulheres selecionadas apds serem revis-
tos 0s riscos e os beneficios envolvidos. E importante res-
saltar que muitos defeitos do nascimento ndo podem ser
detectados pela amniocentese (3, 8, 13).

O diagnéstico de anormalidades genéticas no liquido
amnidtico é realizado através de cultura de células. A amos-
tra é obtida entre 14 e 20 semanas de gestacdo, uma vez
que as células coletadas séo cultivadas e lisadas para ana-
lise cromossdmica, determinando-se seu conteido enzima-
tico para avaliar defeitos de metabolismo. A doenca
hemolitica do recém-nascido, sindrome resultante de in-
compatibilidade Rh entre o sangue materno e o fetal, pode
ser diagnosticada no liquido amnidtico. Esta patologia é
desencadeada por anticorpos maternos contra os eritro-
citos fetais, causando uma reacdo hemolitica que pode
variar em severidade. Os produtos resultantes da quebra
de hemoglobina, predominantemente bilirrubina, apare-
cem no liquido amniético e fornecem uma medida da se-
veridade da incompatibilidade da reacdo. O método mais
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usado para dosagem destes produtos é a espectrofoto-
metria direta do liquido amniético néo-diluido e subse-
qliente calculo da quantidade de bilirrubina. Cuidados
devem ser tomados na interpretacdo do espectro. A deci-
sdo do tratamento pode ser baseada no grau de hemélise
e na idade gestacional. Nesta técnica encontram-se como
interferentes a urina materna, o sangue fetal ou maternal
e 0 meconio (material fecal do feto) (3).

Para o acompanhamento da gravidez é importante a
determinacdo da idade gestacional. Quatro parametros tém
sido usados para esta determinacdo: creatinina, que reflete a
massa muscular fetal; uréia, que esté relacionada com as pro-
teinas; acido Urico, que esta relacionado com os nucleotideos;
e osmolalidade, que esta relacionada com todos os anterio-
res. O problema bésico do uso destes parametros é a alta
taxa de variacdo na concentracdo e a falta de especificidade,
impossibilitando um diagnéstico preciso. A ultra-sonografia
tornou-se a melhor ferramenta para estimar a idade gesta-
cional e o tamanho e o sexo fetais (3).

Quando a amniocentese for executada para avaliar a
maturidade fetal pulmonar, realiza-se uma técnica, fre-
quentemente entre 32 e 36 semanas de gestacdo, obser-
vando-se o tipo de células epiteliais alveolares fetais pre-
dominante, além de correlacionar a concentracao de
fosfolipideos, particularmente compostos como fosfatidil-
glicerol e lecitina, com o avanco do desenvolvimento pul-
monar fetal. Em mulheres diabéticas, o teste da maturida-
de pulmonar pode ser feito no final da gesta¢éo, porque
esta patologia pode retardar a maturidade pulmonar
fetal (3, 13).

Com o desenvolvimento das técnicas moleculares, o
liquido amniético pode fornecer inimeras informagcdes,
quando analisado pela técnica de PCR, detectando in-
feccdes materno-fetais como rubéola, citomegalovirus e
toxoplasmose (8).

O liquido amniético pode ser uma importante fonte
de células para a engenharia tecidual fetal, onde podem
ser formados tecidos, utilizados para defeitos congénitos
que a cirurgia ndo pode reparar. Cientistas afirmam que
uma amostra de 2ml de fluido amnidtico pode fornecer
células suficientes para esta finalidade, sendo este proce-
dimento menos invasivo do que coletar células do pré-
prio feto (9).

E importante considerar o volume do liquido amnié-
tico, sendo que este se relaciona com algumas patolo-
gias como poliidramnio e oligoidramnio. O poliidramnio
€ o0 acimulo patolégico de liquido amniético, associado
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a uma elevada morbimortalidade materna e perinatal
Considera-se poliidramnio quando o volume amnidtico
ultrapassa os 2.000ml, sendo que as causas principais
que levam a este aumento sdao malformacao fetal, distar-
bios genéticos, diabetes melito, sensibilizacdo Rh e in-
feccdes congénitas (10).

O oligoidramnio é definido como uma diminui¢do na
quantidade de liquido amniético (menos de 400ml), consti-
tuindo uma grave complicacdo da gravidez. As anomalias
fetais resultantes desta condicdo sdao na maioria das vezes
malformagdes do sistema urinario. Alguns estudos demons-
tram que fetos de gestantes hipertensas com associacdo de
oligoidramnio séo potencialmente suscetiveis a hipxia, prin-
cipalmente durante o periodo intraparto, e tendem a apre-
sentar sinais de asfixia ap6s o nascimento (4, 10, 14).

Técnicas de diluicdo para determinacdo de oligoi-
dramnio foram empregadas anteriormente. Substancias
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quimicas como albumina sérica radioativa, vermelho
Congo, azul de Evans, amino-hipurato de sédio e azul de
cromassie eram utilizadas acarretando risco muito eleva-
do a gestante, sendo substituidas na atualidade por diag-
néstico ultra-sonogréfico (4).

Com base nos aspectos expostos anteriormente
conclui-se que o liquido amnidtico é um importante
componente do ambiente intra-uterino. Sua producéo e
sua absorcdo dependem de uma série de mecanismos
interdependentes entre o feto, a placenta, as membranas
e o organismo materno. Atualmente este fluido pode
fornecer inGmeras informagdes sobre a satde fetal
utilizando como ferramentas as diversas técnicas ja
descritas. A analise do liquido amniético reforca a
importancia da realizacdo adequada de um pré-natal,
sendo importante ressaltar que todos os resultados
laboratoriais devem ser relacionados com a clinica.
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