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Prefacio

A vida intrauterina desdobra-se num triptico em que o pano central
sera por defini¢do o feto, que sobrevivera a custa de uma placenta com-
petente e da imersao no liquido amniético.

Nas obras cientificas publicadas a nivel nacional e internacional nesta
area do conhecimento, a énfase é inevitavelmente colocada na fisiologia
e na fisiopatologia fetais, de modo residual na placenta e, neste caso, da
responsabilidade de patologistas, sendo parca, se ndo inexistente, a
informagdo aprofundada sobre o liquido amnidtico.

Esta obra vem, com toda a oportunidade, recuperar os conhecimentos
adquiridos ao longo de décadas sobre a fisiologia do liquido amniético,
sem descurar os conhecimentos basicos sobre homeostasia, abordar as
técnicas invasivas e ndo invasivas de avaliagdo qualitativa e quantitativa
e, de forma aprofundada, sustentar o interesse clinico deste liquido
organico imprescindivel para assegurar o bem-estar fetal.

Saliento o contributo e a mais-valia da parceria dos dois autores,
professores universitarios em areas afins do saber e que, ha muito, se
dedicam a estes temas julgados menores por alguns, mas porventura os
mais intrigantes desta fascinante aventura do ambiente intrauterino.

Nuno Montenegro

Professor Catedratico Convidado do Departamento

de Obstetricia e Ginecologia da Faculdade de Medicina
da Universidade do Porto (FMUP);

Subdiretor da FMUP
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Liguido amnidtico e suas perspetivas clinicas

Caracteristicas fisicas do liqguido amniético

Como se tem vindo a considerar, o liquido amniético faz parte das
estruturas fundamentais de apoio ao desenvolvimento do feto. Por isso,
0 bem-estar deste depende, em grande parte, das propriedades e do
volume do liquido amnidtico. Assim, considera-se fundamental reco-
nhecer as suas caracteristicas globais para identificar situagdes anémalas
que traduzam maior ou menor risco para o feto.

De um modo geral, as propriedades do liquido dependem da sua
composi¢do, onde a dgua ocupa 98%, percentagem elevada que, natu-
ralmente, influencia todo o restante contetido nos seus vérios parame-
tros fisicos e quimicos.

A cor normalmente ausente, ou seja, incolor ou algo acinzentada
pode alterar-se por razdes especiais e neste caso tem significado pato-
légico:

* Amarelo-alaranjada — Devido a presenca de bilirrubina, casos de
anemia hemolitica;

* Amarelo-acastanhada — Devido a presenca dos eritrécitos maternos
ou fetais e a hemossiderina e hemotoidina resultante de hemorragia;

* Esverdeada — Devido a estercobilina, presente no mecénio, tradu-
zindo sofrimento fetal.

No que se refere ao aspeto, o liquido amniético varia de acordo com
o tempo de gestacdo e consoante a proporcao dos seus constituintes.
E usualmente transparente nos primeiros meses de gestacao, tornando-
-se opaco, com particulas em suspensao, nos tltimos meses de gestacao.
Estas particulas sdao constituidas por lipidos que, ao aumentarem no
decorrer da gestagdo, vao intensificar a turvacao. Esta situagao foi muito
valorizada por alguns ensaios clinicos, originando mesmo uma classifi-
cagdo com interesse clinico em diferentes tipos (Tabela 3.1).

Tabela 3.1 - Classificacdo fisica do liquido amniético através do seu aspeto.
Tipol Liquido amniético sem particulas em suspensao, cristalino ou amarelado
Tipoll Liquido amnidtico com escassas e pequenas particulas em suspensiao
Tipo lll Liquido amnidtico com grandes e abundantes particulas em suspensao

Tipo IV  Liquido amniético semelhante ao tipo Ill, mas com filamentos e viscoso
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Avalia¢gdo da maturidade pulmonar

Insulina

A insulina bloqueia as enzimas que biossintetizam o cortisol. No san-
gue materno a concentragdo de cortisol livre estd elevada, como se
referiu, durante a segunda metade da gravidez. No entanto, esta sujeita
a um ritmo circadiano, o que por um lado permite estimular a secre¢do
de insulina, enquanto por outro pode alterar a acdo da mesma a nivel
periférico, inibindo-a.

A reserva de fosfatidilcolina pulmonar nao se desenvolve normal-
mente em fetos hiperinsulinémicos. Apesar das anélises ao liquido amni-
6tico poderem indicar maturidade fosfolipidica (falsos positivos),
fenémeno provavelmente devido ao aumento de trocas do fluido pulmo-
nar fetal com liquido amniético, deve considerar-se este facto para evitar
consequéncias inesperadas de insuficiéncia respiratéria. Normalmente
estes quadros sdo acompanhados de um aumento do volume de liquido
que, fluindo para o trato respiratério, causa uma redugao da pelicula que
reveste o alvéolo e uma concomitante baixa da capacidade tensioativa.

Com este conhecimento deduz-se que o tratamento com agentes anti-
-insulina pode ser uma medida terapéutica a considerar em fetos hipe-
rinsulinémicos. Uma vez que o hiperinsulinismo fetal reduz a produgao
de glicerol-3-fosfato indispensavel a constituigdo dos fosfolipidos (fos-
foglicéridos), muito provavelmente por ativagao da piruvato desidroge-
nase, a sua administragdo é muito preventiva na RDS. Embora os
fatores descritos sejam bem considerados como influentes na maturi-
dade fetal, ha alguns outros que devem ser considerados no contexto
clinico e que se referem na Tabela 10.3.

Tabela 10.3 - Substancias que alteram a maturagdo pulmonar in vitro.

Corticosteroides
Hormona libertadora de tirotrofina (TRH)
Triiodotironina
Agonistas beta
ACELERAM A MATURAGAO Prolactina
Fator de crescimento epidérmico
Fator transformador de crescimento (TGF)
Estrogénio
Bombesina

Insulina
RETARDAM A MATURAGAO Androgénios
Fator transformador de crescimento (TGF)
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Quanto a bromexina, s6 se revela eficaz na pratica em doses muito
elevadas com possiveis efeitos secundarios indesejaveis.

No que se refere a aminofilina nao foi possivel chegar a alguma con-
clusdo no aspeto de maturagao.

Rotura prematura de membranas

Outro fator que parece reduzir o risco de RDS é a rotura prematura
de membranas (PROM). A rotura do &mnios com a consequente saida
de liquido amniético, pode verificar-se antes ou durante o parto. Quando
se verifica antes do parto chama-se prematura e é considerada como
fator benéfico na maturidade pulmonar, nomeadamente se ocorre mais
de 24 horas antes do parto, tendo sido verificada diminui¢dao da inci-
déncia de RDS ap6s PROM. Paralelamente, os niveis de cortisol aumen-
tavam significativamente com a duragdo da rotura de membranas,
postulando-se uma influéncia protetora hormonomediada. Como a
rotura, hd outras situagdes que condicionam a maturacdo, das quais
damos um ideia para ser considerada na clinica (Tabela 12.1).

Tabela 12.1 - Complicacdes da gravidez que alteram a maturagao pulmonar.

Hipertenséo materna crénica
Doenca cardiovascular materna
Infarto placentério

ACELERAM A MATURAGAO Crescimento intrauterino retardado
Toxemia gravidica severa
Rotura prolongada de membranas
Hemoglobinopatias

Diabetes mellitus

RETARDAMAIMATURAGAC Isoimunizagao Rh com hidrépsia fetal

A acelera¢do da maturidade é confirmada através do doseamento
fosfolipidico (relagdo fosfatidilcolina/esfingomielina) devida a estimu-
lacdo das vias de sintese da fostatidilcolina tensioativa, verificando-
-se ainda o aparecimento antecipado de fostatidilglicerol no liquido
amniotico.

Contudo, o efeito de PROM néo é completamente in6écuo devido ao
perigo de infecdo quer materna quer fetal, pelo que o parto deve ser
efetuado no maximo 24 horas apés a rotura de membranas. Apds 48
horas de rotura ha uma incidéncia de 33% de amniotite, sendo provavel
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Testes de avaliacao da maturidade fetal

A arvore respiratoria do feto esta preenchida com fluido pulmonar
desde a 24." semana até ao parto e ao inicio da ventilagdo. Este fluido
mantém a capacidade funcional residual semelhante a estabelecida com
o inicio da respiragdo e é calculado em cerca de 25 ml/kg de peso fetal.
Na composicao deste fluido predomina o ido cloro seguindo-se, em
proporcao, o bicarbonato e algumas proteinas, ja referidas. O epitélio
respiratério do feto é praticamente impermedvel as proteinas, mantendo-
-se em equilibrio com a pressdo de didxido de carbono a volta dos 45
mmHg, o que lhe determina um valor de pH baixo. Esta harmoniosa
composicao eletrolitica é sustentada pela secrecdo do cloro e a absor¢ao
do bicarbonato pelo epitélio respiratério. O processo ativo de transporte
do cloro pelas células epiteliais condiciona um processo passivo na cor-
rente da dgua nos espagos aéreos pulmonares, com uma produgao de
fluido pulmonar de 4 a 5 ml/kg/hora, também ja referido de uma forma
menos pormenorizada. Cerca de metade deste fluido passa para o
liquido amniético. E curioso que a pressdo na traqueia fetal excede em
cerca de 2 mmHg a pressao no liquido amnidtico, evitando a entrada
abundante de liquido para a arvore bronquica e mantendo, assim, mais
ou menos constante o fluido pulmonar. Este mecanismo justifica-se por-
que a secregdao pulmonar é essencialmente uma funcdo metabdlica pro-
gressiva, de acordo com o desenvolvimento alveolar e o tecido epitelial
é condicionado pelas altera¢des da pressao hidrostatica vascular, pressao
traqueal e, ainda, movimentos respiratoérios. Neste contexto, percebe-se
que sendo essencial para um normal desenvolvimento pulmonar, a cle-
arance é, também, essencial para uma normal respiragdo neonatal.

Nao se explicando completamente, sabe-se que devido a libertagdo de
epinefrina ha uma diminuigao da secrecdo e aumento de reabsorgao deste
fluido o que acontece a medida que se aproxima o trabalho de parto. A
partir deste conhecimento demonstrou-se que, no final da gravidez, o
cortisol e a triiodotironina induzem a mesma resposta, o que deve ser de
utilidade clinica. Recorda-se que um recém-nascido por cesariana, sem
ser submetido a trabalho de parto, tem uma compliance respiratéria dimi-
nuida, taquipneia transitéria e maior sensibilidade a insuficiéncia respi-
ratéria. A magnitude do problema pode ser apreciada, em caso de
cesariana eletiva, pelo recém-nascido, quando apneico, com intenso fluido
pulmonar, cerca de 25 ml/kg de peso, com volume de sangue de 80 ml/
kg e com hematécrito de 50%. O fluido ndo contém proteinas e equivale
a 62% do volume plasmatico. Ao ser entubado e ventilado pode resultar
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Avaliagdo da maturidade fetal

A técnica consiste em:

» Misturar uma gota de liquido amniético com uma gota de solugao
aquosa de sulfato de azul de Nilo (0,1%);

» Aquecer ligeiramente;

» Examinar ao microscépio duas laminas. Contar 500 células por
lamina;

* Determinar a percentagem de células alaranjadas (Figura 13.6).Uma
percentagem de 10% ou mais, significa maturagao da pele.

4“
e

0
BEn J . o

Figura 13.6 - Células orangeofilicas.

Teste de cristalizacdo do liquido amniético

Este teste destina-se mais a demonstracdo da presenca de liquido
amniético numa cavidade ou num fluido; habitualmente muito ttil para
demostragdo de liquido amniético na cavidade vaginal por rotura ou
fissura pré-termo das membranas (PROM).

Este teste estd dependente das concentragdes dos eletrélitos no
liquido amniético, especialmente do cloreto de sédio produzido pelas
glandulas cervicais e da influéncia dos estrogénios. Na parte final da
gestacdo o muco cristaliza sob uma forma de folha de feto traduzindo
um efeito predominante dos estrogénios em relagdo a progesterona.
Portanto, este teste, mais que avaliar a maturagao fetal, € muito ttil por
permitir, nos casos de suspeigdo de rotura prematura das membranas,
a diferenciacdo entre liquido amniético e urina. O teste apenas se clas-
sifica de positivo ou negativo, considerando presenga ou auséncia de
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Amnioinfuséo

evitar lesoes fetais. Também, por estas mesmas razdes, deve evitar-se
0 uso de azul de metileno, que pode provocar hemélise e atresias
intestinais no feto.

Amnioinfuséo e diagnédstico pré-natal

Como foi referido anteriormente, a &mnioinfusao permite o diagnoés-
tico pré-natal com mais fiabilidade, pois a reformulacdo da cavidade
amniodtica melhora a visibilidade das estruturas fetais, aumenta os
movimentos fetais ativos, restabelece a degluticdo, visualiza o estomago
10 minutos apés a introducao do liquido, as ansas intestinais ao fim de
20 a 30 minutos, e a bexiga entre meia e duas horas depois. Com o
aumento de volume da cavidade amniética, no dia seguinte serd pos-
sivel a colheita de liquido com um ntmero suficiente de amnidcitos
para estudo genético. Tem-se revelado importante este método na dete-
¢do da maior parte das anomalias do trato urindrio e de pdr em evi-
déncia rins normais em casos de suspeicdo de agenesia renal.
A amnioinfusdo com soro melhora, ainda, os contrastes ultrassonogra-
ficos, aumentando a resolugdo da imagem e, por conseguinte, a quali-
dade do diagnéstico. Logicamente, constitui uma necessidade absoluta
para efetuar o diagnéstico de uropatias obstrutivas, porque o indice
amniodtico beneficia a identificacdo das malformacoes associadas, per-
mitindo, até, a selecdo das candidatas a uma derivacao urinéria fetal.
Recomenda-se, por via oral, a antibioterapia sistemédtica para reduzir o
risco de corioamniotite.

Amnioinfusé@o na terapéutica do oligoémnios

Nesta patologia foram conseguidos resultados mais evidentes quando
realizada a amnioinfusdo uma vez por semana. A nivel mundial nao
sdo conhecidos muitos casos. A experiéncia publicada fundamenta-se
no tratamento de nove casos com oligoamnios, antes das 20 semanas,
conseguindo reduzir a hipoplasia pulmonar de 60% para 22% e obter,
com estes casos, uma sobrevivéncia de 22% versus uma taxa esperada
de 9%.

Outros estudos demonstraram o interesse da amnioinfusao no pro-
longamento do tempo de gestagdo, na diminuigdo das lesdes neurolé-
gicas dos recém-nascidos, nas leucomaldcias periventriculares e no
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O liquido amniotico foi inicialmente conhecido e avaliado apenas de uma
forma empirica através da palpagao e da medi¢cao do abdémen materno.

Durante muito tempo foi referenciado como sinal de risco de morbilidade
fetal apenas quando significativamente desviado das medidas padrao consi-
deradas como normais. Presentemente, pelo amplo conhecimento adquirido
acerca da sua fisiologia, considera-se importante o papel desempenhado pelo
liquido amnidtico no desenvolvimento do feto durante toda a gravidez, visto
que, quando desproporcionado, é revelador de patologia fetal ou materna.

Com o objetivo de disponibilizar uma revisao atualizada, esta obra, dirigida
aos profissionais de saude da area da obstetricia — nao sé obstetras mas
também ginecologistas, clinicos gerais, enfermeiros e analistas clinicos -, ana-
lisa a regulacao e a renovagao do liquido amnidtico e descreve os aspetos que
envolvem a composicao, o volume e as trocas entre os compartimentos
materno e fetal. Aborda também o estudo dos seus constituintes, provenientes
fundamentalmente da diurese, das secregoes pulmonares, da degluticao fetal,
da absor¢ao e reabsor¢ao através das membranas amnidticas para os sangues
fetal e materno, permitindo, assim, o conhecimento dos fatores que regulam
a homeostasia fetal, tao essencial a sua vida e normal desenvolvimento.

Irene Rebelo
Professora Associada com Agregagao
da Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto.

Belmiro Patricio
Professor Catedratico Jubilado
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