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Curva de Referéncia da Area do Septo Interventricular Fetal pelo
Método STIC: Estudo Preliminar

Reference Curve of the Fetal Ventricular Septum Area by the STIC Method: Preliminary Study

Liliam Cristine Rolo, Luciano Marcondes Machado Nardozza, Edward Araujo Janior, Christiane Simioni, Marina
Maccagnano Zamith, Antonio Fernandes Moron
Departamento de Obstetricia - Universidade Federal de Sao Paulo, Sao Paulo, SP - Brasil

Resumo
Fundamento: A deteccao precoce de alteracdes septais, tais como a hipertrofia septal comumente presente em fetos de
maes diabéticas, contribuiria para a reducao das altas taxas de mortalidade infantil.

Objetivo: Determinar intervalos de referéncia para a area do septo interventricular fetal por meio da ultrassonografia
tridimensional (US3D) utilizando o método STIC (Spatio-Temporal Image Correlation).

Métodos: Realizou-se um estudo de corte transversal com 69 gestantes normais entre a 182 e 332 semanas de
gestacao. Utilizou-se como referéncia o plano de quatro cimaras com a ROI (Regiao de Interesse) posicionada a partir
dos ventriculos, sendo a area do septo delimitada de modo manual. Para se avaliar a correlacao da area do septo
interventricular com a idade gestacional (IG), construiram-se diagramas de dispersao e calculou-se o coeficiente de
correlacao de Pearson (r), sendo o ajuste realizado pelo coeficiente de determinacao (R?). Foram calculadas médias,
medianas, desvios-padrao (dp), valores maximo e minimo. Para o calculo da reprodutibilidade intraobservador, utilizou-
se o coeficiente de correlacao intraclasse (CCl). Obteve-se a medida da espessura do septo interventricular e ela foi
correlacionada com a IG e a drea septal obtida pelo modo renderizado em 52 pacientes utilizando-se o CCI.

Resultados: A drea do septo interventricular foi altamente correlacionada com a idade gestacional (r = 0,81), e a
média aumentou de 0,47 cm? na 182 para 2,42 cm? na 332 semana de gestacao. A reprodutibilidade intraobservador foi
excelente com CCI = 0,994. Nao se observou correlacao significativa entre a medida do septo interventricular e a IG
(R? = 0,200), assim como nao houve correlacao com a area do septo obtida pelo modo renderizado com CCI = 0,150.

Conclusao: Intervalos de referéncia para a area do septo interventricular entre a 182 e 332 semanas de gestacao foram
determinados e se mostraram altamente reprodutiveis. (Arq Bras Cardiol 2011;96(5):386-392)

Palavras-chave: Gravidez, coracao fetal, septo interventricular, valores de referéncia, imagem tridimensional.

Abstract
Background: Early detection of septal changes such as septal hypertrophy commonly present in fetuses of diabetic mothers would help reduce
the high rates of infant mortality.

Objective: Determine reference ranges for the fetal ventricular septal area through three-dimensional ultrasound (US3D) using the STIC method
(Spatio-Temporal Image Correlation).

Methods: We conducted a cross-sectional study with 69 pregnant women between the 18" and 33 weeks of pregnancy. We used as a reference
the four-chamber plane with the ROI (Region of Interest) positioned from the ventricles; the septum area were manually marked. To assess the
correlation of the interventricular septum area with gestational age (GA), we constructed scatter plots and calculated Pearson’s correlation coefficient
(r), and the adjustment was performed by the coefficient of determination (R?). We calculated averages, medians, standard deviations (sd), as
well as maximum and minimum values. To calculate the intraobserver reproducibility, we used the intraclass correlation coefficient (ICC). The
interventricular septum thickness was measured and it was correlated with gestational age and the septal area rendering in 52 patients using the ICC.

Results: The interventricular septum area was highly correlated with gestational age (r = 0.81), and the average increased from 0.47 cm? in the
18" week to 2.42 cm? in the 33" of gestation. The intraobserver reproducibility was excellent with ICC = 0.994. No significant correlation was
observed between the interventricular septum measurement and the GA (R? = 0.200), as well as there was no correlation with the septal area
rendering with ICC = 0.150.

Conclusion: Reference intervals for the interventricular septum area between the 18" and the 33" pregnancy week were determined to be
highly reproducible. (Arq Bras Cardiol 2011;96(5):386-392)
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Introducao

O aumento progressivo da demanda de oxigénio em razdo
do rapido crescimento do embrido durante as fases iniciais
da embriogénese determina a precoce formagao cardfaca
por volta do 222 a 232 dias de gestacao'. Progressivamente,
o coragao primitivo fetal sofre uma série de processos
remodeladores capazes de modificar a sua anatomia, até
atingir a forma funcional que conhecemos’.

O coragao, quando ja composto de suas quatro cdmaras
(atrios e ventriculos), apresenta no interior de seus ventriculos
o septo interventricular (V) divisor, formado a partir da fusao
das paredes mediais: a parte muscular do septo IV. Dentro dos
ventriculos, com a cavitagao dos mesmos, os feixes musculares
serdo formados e esses originam os musculos papilares e
as cordas tendineas', com fungao de competéncia valvar,
impedindo o prolapso das cispides durante a sistole cardiaca
e o refluxo sanguineo?.

Em 50% dos casos, as malformacoes cardiacas sao
consideradas defeitos maiores, fatores determinantes da
elevacao da taxa da mortalidade infantil precoce e tardia®#,
evidenciando a necessidade do rastreamento e diagnéstico
precoce de tais cardiopatias. Apesar da ampla aplicagdo da
ultrassonografia convencional no rastreamento de cardiopatias
congénitas, a deteccao pré-natal ainda apresenta lacunas
diagnésticas, o que impulsiona o desenvolvimento de
novas técnicas de aquisicio de imagem para um melhor
rastreamento cardiaco durante a rotina do pré-natal®”.

Nas dltimas décadas, com o desenvolvimento da
ultrassonografia tridimensional (US3D) e da tecnologia do
Spatio-Temporal Image Correlation (STIC), surgiu uma nova
forma de anadlise cardiaca pré-natal. Tal técnica permite
a obtencdo do volume cardiaco e seu armazenamento
para posterior reconstrugao e analise da sua anatomia,
apresentando a imagem no modo multiplanar e de superficie
(renderizada), identificando-se as camaras cardiacas,
as valvulas atrioventriculares e semilunares, além do
posicionamento dos vasos e suas correlagoes, podendo-se
também acompanhar o movimento cardiaco pelo uso da
técnica do cineloop’™.

Apesar dos inimeros trabalhos desenvolvidos com a
técnica de STIC, ndo se encontra na literatura a sua aplicagao
na avaliagao da medida da area do septo interventricular em
coragoes de fetos normais e/ou cardiopatas. Essa medida
seria uma forma de analisar diretamente os defeitos septais,
que sao os defeitos cardiacos congénitos mais comumente
encontrados, perfazendo cerca de 30% das doengas
cardiacas, em especial os defeitos membranaceos’, além de
analisar indiretamente as demais malformacoes cardiacas
(como as estenoses valvares com consequentes hipertrofias
ventriculares dentre outras). Além disso, a medida da area
valvar possibilitara a deteccao precoce da hipertrofia septal
nos fetos de gestantes diabéticas, rastreando fetos com
maior probabilidade de desenvolvimento de macrossomia
e cardiomiopatia'®".

Este estudo tem por objetivo determinar valores de
referéncia para a drea do septo interventricular de fetos
normais entre a 182 e a 332 semanas de gestacao por meio
da US3D utilizando o método STIC.

Métodos

Realizou-se um estudo do tipo corte transversal, entre
dezembro de 2009 e maio de 2010, com 69 gestantes
entre a 182 e a 332 semanas completas de gestacdo. Este
estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Universidade Federal de Sao Paulo (Unifesp) sob o n20135/10,
e as pacientes que concordaram na participagao voluntdria
assinaram Termo de Consentimento Livre e Esclarecido.

Todas as pacientes foram selecionadas no setor de pré-natal
de baixo risco do Departamento de Obstetricia da Unifesp,
sendo essas oriundas do Sistema Unico de Satide do municipio
e da regido metropolitana da cidade de Sao Paulo. Os
critérios de inclusao foram os seguintes: gestagao tinica com
embrido vivo e idade gestacional determinada pela data da
dltima menstruagao (DUM) e confirmada por ultrassonografia
realizada até a 102 semana utilizando como parametro o
Comprimento Cabega-Nadega (CCN). Os critérios de exclusao
foram: oligodmnio [indice de Liquido Amniético (ILA) abaixo
do percentil 5 para a idade gestacional, segundo tabela
proposta por Moore e Cayle'?; feto posicionado com o dorso
anterior (entre 11 e 1h); fetos com peso estimado abaixo
e/ou acima de dois desvios-padrao da média, de acordo
com a tabela proposta de Hadlock; gestantes portadoras
de doencas cronicas que pudessem afetar o crescimento
e desenvolvimento fetal, tais como hipertensao arterial,
diabete melito, colagenoses, entre outras; atenuagdo intensa
do feixe sonoro por condigbes tais como obesidade materna
e cicatrizes abdominais; malformagao fetal diagnosticada a
ultrassonografia morfolégica de 12 e 22 trimestres; pacientes
tabagistas e/ou usudrias de drogas ilicitas. Todas as gestantes
foram submetidas a ecocardiografia fetal realizada entre 20
e 24 semanas de gestagao.

Todos os exames foram realizados no Setor de Cardiologia
Fetal do Departamento de Obstetricia da Unifesp, sendo esses
realizados por apenas um examinador (LCR) com experiéncia
de trés anos em US3D em obstetricia. Todos os exames foram
realizados em um aparelho da marca Voluson 730 Expert
(General Eletric Medical Systems, Kretztechnic, Zipf, Austria)
equipado com um transdutor convexo volumétrico (RAB4-
8P). As andlises off-line para a mensuragao das dreas do septo
interventricular foram realizadas pelo mesmo examinador
utilizando o software 4D View versao 9.0 (GE, Medical Systems
Kretztechnic, GmbH & Co OHQ).

Os volumes cardiacos foram colhidos no corte das 4
camaras cardiacas com o dorso fetal, se possivel, na posicao
de 6 horas, utilizando-se um angulo de abertura entre 20 e
40° e um tempo de aquisigao entre 10 e 15 segundos. Apés a
varredura tridimensional, aimagem foi apresentada na tela do
aparelho na forma de trés planos ortogonais: axial (A), sagital
(B) e coronal (C). Antes de se iniciar as avaliacoes, foi utilizada
a padronizagao proposta por Paladini'® para a orientagao de
volumes obtidos pelo STIC, ou seja, para fetos em apresentacao
cefélica, o lado esquerdo do coragao coincide com o lado
esquerdo da tela, enquanto para os fetos pélvicos, o lado
esquerdo do coragao coincide com o lado direito da tela;
devendo-se o plano A ser rodado 180° em torno do eixo “Y”.

O plano das quatro camaras cardiacas (A) foi selecionado
como referencial, sendo esse rodado em torno do eixo “Z”,
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de forma que o apice cardiaco se dipusesse em 6 horas; em
seguida, foi ativada a tecla RENDER, com ponto de referéncia
da caixa disposta no terco médio do septo interventricular.
Trés planos virtuais para avaliagdo do septo interventricular
foram utilizados. Dois planos foram determinados pelo
posicionamento da linha verde (ativa) da caixa de renderizagao
paralelo a borda externa do septo interventricular, com o
ponto médio mantido no seu terco médio. Utilizou-se a opgao
seis da ROl selection, delimitando-se a regiao do septo; por
convengao, optou-se pela sua visibilizagao através do lado do
ventriculo esquerdo. A imagem renderizada foi magnificada e
entdo a tecla MEASURE foi acionada e a opgdao TRACE AREA
foi selecionada para se delimitar manualmente a area septal
em cm2. A mensuracao da area septal foi realizada durante
a fase inicial da diastole ventricular, momento em que o
septo encontrava-se menos contraido (Figura 1). A medida
bidimensional da espessura septal também foi obtida no plano
de quatro camaras em mm (Figura 2).

Os dados foram armazenados em planilha do programa
Excel (Microsoft, Redmond, WA, USA) e analisados por meio
de um programa estatistico Statistical Package for the Social
Sciences (SPSS) for Windows versao 15.0 (SPSS Inc., Chicago,
IL, USA). Foram calculadas médias, medianas, desvios-padrao
(dp), valores méximo e minimo para cada intervalo gestacional
avaliado, bem como os percentis 5, 25, 50, 75 e 95. Para se
avaliar a correlagao entre as areas do septo interventricular
com a idade gestacional (IG), foram determinados diagramas
de dispersao obtendo-se indice de correlagdo de Pearson
(r), sendo o ajuste da equagao determinado pelo coeficiente
de determinacdo (R?). Para a construgao de intervalos de
referéncia das dreas do septo interventricular em funcao da
idade gestacional, seguiu-se o0 modelo de regressao linear
simples™, utilizando-se o método de Altman' com nivel

de significancia de p < 0,05. Para se avaliar a medida da
espessura septal em fungao da idade gestacional utilizou-se
também a regressdo linear. Para se avaliar a correlacao entre a
medida da espessura bidimensional do septo interventricular
e asua drea, utilizou-se o coeficiente de correlacao intraclasse
(CCI). Para o célculo da reprodutibilidade intraobservador, o
mesmo examinador (LCR) realizou uma segunda medida da
area septal de 40 fetos, medidas essas blindadas dos resultados
da primeira. Para tanto, também se utilizou o CCl e o grafico
de Bland-Altman'®. Os gréficos de Bland-Altman plotam as
médias duas medidas, realizadas por um mesmo examinador,
contra a diferenca de suas médias com intervalo de 95% de
confianca de 1,96 dp da média. Em todas as andlises utilizou-
se nivel de significancia de 0,05.

Resultados

Foram avaliadas 69 gestantes portando fetos normais
entre a 182 e a 332 semanas completas da gestacdo, e todas
preencheram os critérios de inclusao e foram alocadas na
andlise estatistica final. A idade materna em média foi de 29,8
anos com dp * 5,1, com média de 1,4 gestacao (dp + 0,5)
e paridade média de 0,3 parto (dp = 0,5).

A drea média da drea septal foi de 0,47 £ 0,10 cm?
(variando de 0,36 - 0,59 cm?) na 18?2 semana para 2,42 *
1,13 cm? (variando de 1,26 - 3,92 cm?) na 332 semana de
gestacao. A tabela 1 mostra médias, medianas, desvios-padrao
e valores minimos e maximos da drea do septo interventricular,
enquanto a tabela 2 mostra os percentis 5, 25, 50, 75 e 95
em cada intervalo gestacional avaliado.

A drea septal apresentou forte correlagdo com a idade
gestacional (r = 0,81). Foram realizados modelos de
regressao polinomial, sendo o melhor ajuste com a equagao

1 AAZ29cm"
C 8 48cm

Fig. 1-Imagem renderizada do septo interventricular no momento inicial da diéstole ventricular, com a medida respectiva de sua area determinada manualmente em cm?
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Fig. 2 - Imagem da medida bidimensional da espessura do septo interventricular em cm.

Analise descritiva da area do septo interventricular fetal pela técnica de renderizagao em cada intervalo gestacional avaliado

Intervalo gestacional

(om semanas) Média (cm?) Mediana (cm?) Desvio-padrao (cm?) Minimo (cm?) Maximo (cm?)
18 a 19+6 dias 0,47 0,47 0,10 0,36 0,59
20 a 21+6 dias 0,65 0,54 0,48 0,26 2,22
22 a 23+6 dias 0,76 0,70 0,24 0,33 1,19
24 a 25+6 dias 0,90 0,97 0,25 0,52 1,13
26 a 27+6 dias 1,12 1,06 0,18 0,99 1,37
28 a 29+6 dias 2,09 2,17 0,24 1,75 2,28
30 a 31+6 dias 1,91 1,96 0,44 1,25 2,68
32 a 33+6 dias 2,42 2,26 1,13 1,26 3,92

Analise descritiva dos percentis (5, 25, 50, 75 e 95) da area do septo interventricular fetal pela técnica de renderizagao em cada

intervalo gestacional avaliado

Intervalo gestacional

(em semanas) n=69 Percentil § Percentil 25 Percentil 50 Percentil 75 Percentil 95
18 a 19+6 dias 4 0,37 0,41 0,47 0,52 0,58
20 a 21+6 dias 19 0,28 0,36 0,54 0,67 0,67
22 a 23+6 dias 20 0,53 0,59 0,70 1,01 1,14
24 a 25+6 dias 6 0,56 0,74 0,97 1,09 113
26 a 27+6 dias 4 0,99 1,00 1,06 1,18 1,33
28 a 29+6 dias 4 1,80 2,01 2,17 2,24 2,27
30 a 31+6 dias 8 1,32 1,68 1,96 2,09 2,48
32 a 33+6 dias 4 1,37 1,79 2,26 2,89 37
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exponencial: drea do septo interventricular = exp (0,125 x
IG + 0,043), com R?=0,65 (Figura 3).

Em 52 pacientes, a medida da espessura septal foi obtida
no modo bidimensional, mas nao apresentou correlacao
significativa com a idade gestacional (R2 = 0,20), mostrando
um padrao praticamente linear entre a 182 e a 332 semanas
completas de gestagao (Figura 4). Além disso, nao houve
correlagdo estatisticamente significante entre a medida da
espessura e da drea septal no intervalo gestacional estudado
com CCl= 0,150 [95% IC -0,480; 0,512], com p < 0,005.

Observou-se uma excelente reprodutibilidade
intraobservador para a medida da drea do septo interventricular,

com CCl= 0,994 (IC 95% 0,988 - 0,997). O grafico de Bland-
Altman comprovou essa boa reprodutibilidade com média da
diferenga entre as medidas de 0,01 cm? (dp = 0,06 cm? e IC
95% = 0,12 cm?) (Figura 5).

Discussao

A tecnologia STIC tem estado disponivel em alguns
aparelhos de US3D em meados da década de 2010. STIC
consiste na aquisicao do volume do coragao fetal com suas
conexdes vasculares, permitindo a sua avaliagdo nos modo
multiplanar ou renderizado na forma de uma sequéncia
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Fig. 3 - Diagrama de disperséo da area do septo interventricular em fungéo da idade gestacional pela técnica de renderizagéo.
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Fig. 4 - Diagrama de disperséo da medida da espessura do septo interventricular no modo bidimensional em fungdo da area septal pelo modo renderizado.
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Fig. 5 - Diferenca das medidas da area do septo interventricular realizadas por um examinador (medida 1 e medida 2) plotadas contra a diferenca de suas médias.

“cineloop” de um ciclo cardfaco completo. Para a aquisicao
do volume, deve-se selecionar uma regido de interesse (ROI),
que determina a altura e largura do volume, que englobe todo
0 coragao com suas conexdes vasculares. Sempre que possivel,
a aquisicao deve ser realizada com o feto em dorso posterior
(6 horas) e na auséncia de movimentos respiratérios maternos.
O angulo de aquisicao, que determina a profundidade do
volume, varia de acordo com a idade gestacional, e angulos
entre 20 e 25° sdo suficientes em fetos no segundo trimestre.
O tempo de aquisicao é determinado pelo operador,
variando de 7,5 a 15 segundos, e corresponde a velocidade
com que o transdutor varre a ROI. Ao volume em escala de
cinzas, pode-se associar o modo Doppler colorido, além de
pos-processamentos como o “inversion mode” e o “B-flow
imaging”®'". A vantagem do STIC em relagao a ecocardiografia
bidimensional é ser um método menos dependente do
operador, possibilitando a identificacdo de anormalidades nas
vias de saida do coragao fetal por examinadores com pouca
a intermediaria experiéncia'®.

Em relagdo a renderizagao de estruturas cardiacas, Yagel e
cols." avaliaram 136 gestantes, sendo 35 portando fetos com
anomalias cardiacas, utilizando a renderizacao para obter
planos para avaliagao dos septos interatrial e interventricular,
anulo das valvas atrioventriculares e alinhamento dos grandes
vasos. Em 13 fetos com anomalias cardfacas, o plano do septo
interventricular melhorou a avaliacdo do defeito septal, e
em 4 o plano do septo interatrial contribuiu para avaliagdo
do forame oval. Em 5 casos, o plano do anulo das valvas
atrioventriculares imediatamente distais as valvas semilunares
(coronal AV) melhorou a avaliacao do alinhamento dos grandes
vasos em relacdo ao anulo das valvas atrioventriculares, e
em 3 a avaliagdo das valvas semilunares, com ou sem mau
alinhamento dos grandes vasos. Recentemente, Paladini e
cols.?” avaliaram uma série de 30 casos de defeitos parciais
do septo atrioventricular fetal utilizando a ecocardiografia,
e em 14 desses casos associou-se o STIC. Em todos os casos

os marcadores ecocardiograficos para essa anomalia foram:
defeito do septo atrial ostium primum e perda da aparéncia
normal das valvas atrioventriculares.

A medida da drea do septo interventricular é de particular
importancia em fetos de risco para miocardiopatias
hipertréficas, como os filhos de maes diabéticas, nos quais ha
importante espessamento do septo interventricular, podendo
causar obstrugoes no trato de saida do ventriculo esquerdo?'. A
gravidade dos sintomas de insuficiéncia respiratoria e faléncia
cardfaca congestiva se correlacionam com a severidade da
miocardiopatia hipertréfica???*. Tradicionalmente a medida
da espessura do septo interventricular fetal tem sido realizada
pela ecocardiografia bidimensional utilizando o modo M'0"24;
contudo, tal medida apresenta imprecisoes, pois o septo
interventricular ndo é uma estrutura uniforme.

Neste estudo, utilizou-se a técnica STIC para mensuragao
da area do septo interventricular, metodologia até o momento
inédita na literatura. A area do septo mostrou-se fortemente
correlacionada com a idade gestacional, além de comprovada
reprodutibilidade intraobservador. Ja a medida da espessura
septal mostrou fraca correlagdo com a idade gestacional,
mostrando um padrao praticamente linear da medida entre
a 182 e a 332 semanas completas de gestagao, sem apresentar
correlagao estatisticamente significante com drea obtida pelo
STIC. Tal resultado torna a area septal um possivel parametro
ultrassonografico mais fidedigno que a medida da espessura
do septo interventricular no diagnéstico de hipertrofia septal.

Em sintese, este estudo determinou valores de referéncia
para a area do septo interventricular fetal que poderao ser
aplicados em fetos de risco para hipertrofia septal, como os
filhos de maes diabéticas, favorecendo a detecgdo precoce de
alteragoes funcionais e morfolégicas cardiacas fetais.

Potencial Conflito de Interesses

Declaro nao haver conflito de interesses pertinentes.
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