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RESUMO
O escore de Apgar foi desenvolvido com o objetivo de avaliar a necessidade on nio de
ressuscitagio. Seu uso indiscriminado levou ao diagnéstico de asfixia, enquanto este
diagnéstico requer evidéncia de hipercapnia, hipéxia e acidose. O escore de Apgar isoladamente
é insuficiente para o diagnéstico de asfixia pois pode ser influenciado por fatores como
prematuridade, baixo peso ao nascimento, uso de anestésicos, manuseio obstétrico e pediatrico,
além da liberagdo de catecolaminas pelo préprio sofrimento fetal anmentando a pontuagio no
escore.
Bioquimicamente, situagdes diversas podem acontecer. Na acidose maternogénica ou
transfusional, a produgdo de 4cido lictico é realizada pela méie, especialmente no segundo
estigio do trabalho de parto pelas musculaturas esquelética e uterina. Na acidose de origem
fetal, a produgiio de 4cido l4ctico se inicia. com a diminuigio da oferta de oxigénio e
metabolismo anaerébio gerado pelo feto. Existe ainda a ocorréncia de acidose fisiolégica no
feto durante o processo do parto, caracterizado por interrupgées frequentes no fluxo placentirio
dirante as contragdes uterinas.
Com o objetivo de avaliar a condigdo de nascimento foi realizado a correlagdo entre o estudo
acido-basico materno-fetal, o escore de Apgar e o comportamento da ATPase Na*-K+
dependente, principal componente da Bomba de sédio, responsavel por aproximadamente -70%
do fluxo de cétions. Os exames foram realizados em 41 recém-nascidos a termo, no sangue do
cordio umbilical, coletado imediatamente apés o nascimento, apés duplo clampeamento.
A média de peso de nascimento da populagio de estudo foi de 3178 + 486g e de idade
gestacional, 30,91 + 0,98 semanas. Trinta casos (73,17%) tiveram Apgar no 1° minuto > 7 ¢ (1

(26,83%) < 7. De acordo com o pH da artéria umbilical os casos foram classificados em: sem
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acidose (pH > 7,25) em 17 casos, pré-acidose (pH entre 7,20 e 7,24) em 8 e com acidose (pH <
7,20) em 16. Metade dos casos com Apgar no 1% minuto > 7 apresentaram pré-acidose ou
acidose.

De acordo com a diferenga de pH e BE materno-artéria umbilical, os casos de acidose foram
subdivididos em: acidose fetal (diferenga de BE> 6 e de pH > 0,15) em 10 casos (62,5%) ¢
acidose maternogénica (diferenga de BE < 6 ¢ de pH < 0,15) em 6 casos (37,5%). Com acidose
de origem fetal, 50% dos casos apresentaram Apgar no 1° minuto < 3 enquanto na acidose
maternogénica o menor Apgar de 1% minuto foi igual a 7 em 33% dos casos. Todos os casos
com Apgar de 5° minuto ignal a 7 pertenciam ao grupo com acidose fetal.

A ATPase, especificamente a ATPase Ouabaina-sensivel, € responsavel pelo gradiente de Nat e
K* intra e extracelular e, portanto, pela manutencio do volume celular normal. A libéragio de
catecolaminas, sob acidose e hipdxia, estimula a troca Nat-H*, trocando um Na* externo por wn
préton interno. O resultado é a captagdo simultdnea de Na* e Cl- com edema celular. A hipéxia
determina ainda perda de K* pela célula. H4 entdo ativagdo da Bomba de sédio na tentativa de
corrigir o desequilibrio eletrolitico, extruindo fon Na* e captando fon K*.

Predominou em toda a amostra, independente da presenga ou nio de acidose on hipdxia, Na*
intraeritrocitirio elevado (69,69%), Na* extraeritrocitirio diminuido (85,7{%), K*
intraeritrocitario diminuido (63,63%) e K* extraeritrocitario elevado (62,85%), compativel com
inibigio da ATPase Ouabaina-sensivel, que esteve diminuida em todos os casos. Entretanto,
com acidose de origem fetal, a diminuigdo da ATPase Ouabaina-sensivel esteve entre 50-100%
do limite inferior normal, enquanto na maternogénica esta diminuigio nio ultrapasson 50% do

mesmo limite.
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Embora a inibigio enzimatica verificada em toda a amostra esteja provavelmente relacionada a
inibigdo fisioldgica determinada pela circulagio de uma substincia “like-ousbaina" produzida
pela unidade feto-placentaria, houve maior inibigio da ATPase na acidose de origem fetal,
reflexo do verdadeiro sofrimento fetal.

No recém-nascido deprimido de qualquer idade gestacional, a avaliagio acido-bisica materno-
fetal & indispensavel para o diagnéstico da condigio de nascimento e da causa da depressio
neonatal. No recém-nascido 4 termo, vigoroso, também esta avaliagido & necessaria, jA que em
50% dos casos houve pré-acidose ou acidose. Esta avalia¢do ¢ fundamental para o diagnéstico
real da condigdo de nascimento e para permitir possiveis avaliag3es neuropsicomotoras futuras
relacionadas a acidemia neonatal.

A determinagio da Bomba de sédio deve merecer maior atengdo como marcador do edema

celular na asifixia perinatal.
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1.0 - INTRODUCAO
1.1 - BOLETIM DE APGAR

Mais de 40 anos apés sua introdugio na Medicina Perinatal, o Apgar permanece como o
método mais reconhecido para avaliagdo clinica do RN a0 nascimento (193).

Antes do Apgar nio exisiia nenhum método sistematico para avaliagdo do RN (Recém-
nascido) imediatamente apés o nascimento, € nos 40 anos desde sua introdugdo, o Apgar se tornou um
dos mais importantes sistemas de identificagdo precoce das complicagbes neonatais enquanto nas
ultimas 3 décadas passou a ser considerado como reflexo de asfixia e do prognéstico neuroldgico (164).

O Apgar foi desenvolvido com o objetivo primario de identificar a necessidade ou nio de
ressuscitagio. O seu uso indiscriminado levou & defini¢io de asfixia baseado apenas neste critério
clinico, enquanto este diagnéstico requer evidéncia bioquimica de hipercapnia, hipéxia e acidose. Além
disto, a asfixia perinatal representa apenas uma das causas responsaveis por depressio ao nascimento ¢
outros fatores podem estar envolvidos na génese da depressdo neonatal (193).

Em 1949, o critério utilizado para avaliar a condigéo de nascimento do ser humano era
“tempo de choro" e “tempo de respiragao®. Havia dificuldade nos casos de depressio respiratoria e mal
formagdes de SNC (Sistema nervoso central), por exemplo. Entre 1949-1952 outros sinais foram
observados e o escore de Apgar foi entdo introduzido por Virginia Apgar em 1953 (10,
111,114,138,178,215). Na sua recomendagdo original a autora sugeriu substituir o “tempo de choro" e
“tempo de respiragdo" por 5 sinais (93,96).

Estes cinco sinais clinicos foram agrupados, recebendo "notas" de 0, 1 ¢ 2 conforme o

quadro.



Sinal 0 1 2
Pontos

Frequéncia Ausente <100 >100

cardisca

Esforgo Ausente Respiragdo lenta e | Choro forte

respiratorio irregnlar Respiragio normal

Irritabilidade Nio hi Caretas Choro forte Tosse,

reflexa espirros

Toénus muscular Flacido Flexio de | Flexdo  ativa 4
extremidades membros

Cor Cianose ou palidez | Cianose de | Completamente
extremidades corado

Os 5 itens que constituem o Apgar podiam ser aplicados a qualquer crianga e cobriam todas
as dimensdes: cardiovasculares, respiratérias e neurolégicas, refletindo a necessidade potencial de

ressuscitagio, sendo que a resposta aos itens com apenas trés opgdes reduzia s subjetividade do método

(193).

Em 1953, o Apgar foi universalmente aceito e em 1966 passou a se recomendar que fosse
feito no primeiro minuto, intervalo este escolthido com a observagio desde 1952 de centenas de

criangas, onde este era o tempo miximo de depressio ¢ onde em estudos acido-bdsicos se detectava

acidose (10,54,139).




Virginia Apgar concluiu que outra pessoa que nio a que estivesse fazendo ou participando
do parto deveria dar as notas do escore de Apgar e que o Apgar no 5° minuto tinha melhor correlagio
com a sobrevida enquanto que o de primeiro minuto avaliava melhor a necessidade de ressuscitagio
(10,36).

Posteriormente, Drage recomendou-a repeti¢gio do escore com 5 minutos de vida. O método
era simples e nio havia necessidade de treinamento, se difundindo pelo mundo e tornando-se o teste em
evidéncia na época (47).

Crawford resumiu os maiores objetivos do Boletim de Apgar (41,193):

1. Avaliagdo da condigdo geral de nascimento e necessidade de ressuscitagdo;
2. Comparagdo dos efeitos das doengas e tratamentos em RN em diferentes servigos;
3. Avaliagdo preditiva.

Embora a aceitagdo sobre o primeiro item fosse praticamente indiscutivel, em rela¢do ao
valor prognostico houve debates, além da sua aplicabilidade em RNBP (Recém-nascidos de baixo peso
ao nascimento). Isto foi recentemente enfatizado, em 1986, pela Academia Americana de Pediatria (93).

Posteriormente, Drage e col., realizaram o primeiro estudo colaborativo aplicando o escore

proposto por Virginia Apgar no 1° e 5° minutos, continuando aos 10, 15 ¢ 20 minutos se o Apgars fosse
< 8. Das primeiras 17.221 criangas avaliadas, 78,9% receberam Apgar| = 7-10 ¢ 94,8% Apgarg = 7-10.
Dos RN com PN (Peso de nascimento) < 1500g, 57,2% tiveram Apgar; entre 0-3, e 3,9%
com Apgar) = 9-10. Dos RN com peso de nascimento entre 3 e 3,5 Kg, 51,9% tiveram Apgar| = 9-10
7).
Hoje o Apgar ¢ aplicado em criangas muito menores do que as da época em que foi

instituido (54) e observa-se forte correlagio entre Apgar, idade gestacional e peso de nascimento (43).

Mais de 50% dos RNBP ou RNPT (Recém-nascidos pré-termo) apresentam Apgar; < 3, enquanto a



grande maioria dos RNT (Recém-nascidos A termo) apresentam Apgar; > 8, como mostram Jain e

Vidyasagar em [987. Os autores concliiem, baseados em tais observagdes, que o Apgar é itil para
identificar a necessidade de ressuscitagio e o Apgarg a efetividade da mesma, morbi-mortalidade
neonatal e o progndstico neuroldgico (47,93,96).

Das cinco categorias do Apgar, quatro; frequéncia cardiaca, frequéncia respiratoria,
irritabilidade e tonus muscular dependem da maturidade do SNC e musculatura esquelética. Durante os
ultimos trés meses de vida fetal ha continua maturagio cerebral com melhor desenvolvimento do tanus
e dos reflexos. Nos ultimos dois meses, o padrio respiratério, caracterizado por respiragdo periédica,
bem como periodos de apnéia, também se modifica, passando a predominar ritmo respiratério regular.

Virios estudos mostram a frequéncia de Apgar baixo em RNPT ndo acidéticos. SNC e
sistema musculoesquelético imaturos parecem ser os fatores determinantes mais importantes para
Apgar < 7, neste grupo (215).

A correlagdo entre peso de'nascimento e Apgar baixo demonstra que os elementos do Apgar
estio relacionados & maturidade do RN e nio propriamente com as suas condigdes de nascimento
(93,138,226). Peso de nascimento e idade gestacional baixos sio, portanto, fatores que determinam
Apgar baixo na auséncia de acidose (193). Outros fatores incluem nso materno de drogas, anestésicos,
manuseio obstétrico e pediatrico do RN e mal formagdes (178,226).

Sendo assim, alguns componentes do Boletim de Apgar infelizmente dependem de
interpretagdes subjetivas e podem ser influenciados por varios fatores. O Apgar é, por exemplo,
frequentemente baixo em RNPI sem complicagbes e por isso muitos autores passaram a usar o
equilibrio acido-basico do feto para determinar melhor a avaliagio da condigio de nascimento (178).

Os primeiros estudos a relacionarem o equilibrio acido-basico do sangue capilar fetal com o

estado do RN avaliado pelo Boletim de Apgar, foram de Kaser, Kubli € Berg, em 1964; Kubli e Berg em



1965. Estes autores relacionaram o pH de amostras de sangue capilar. fetal obtidos no inicio do trabalho
de parto com a contagem de Apgar dos RN (108). Inicialmente observaram que RN com Apgar baixo
eram significativamente mais acid6ticos durante o parto, ao nascimento e durante as primeiras horas de

vida (147). Posteriormente, através da determinagio de pH e gases do sangue de cordio, verificou-se

que das criangas com Apgar| < 7, apenas 21% tinham acidose e das com Apgars < 7, apenas 19%
tinham acidose. Das criangas com acidose (pH < 1 DP), 73% tinham Apgarj > 7 e 86¢% Apgars > 7,
mostrando que o Apgar nio ¢ o melhor pardmetro para avaliar acidose fetal
(25,54,65,69,138,146,161,180).

Ramin e col, em 1989, realizaram um estudo para estabelecer os valores normais para

gasometria em RNPT e RNT, nfio encontrando diferenga significativa na frequéncia de acidemia entre

os dois grupos (10% x 8,1%). Entretanto, os RNPT apresentaram com maior frequéncia Apgar) < 3
(12% x 1%) e Apgars < 3 (2,3% x 0%) (178,224).

Da avaliagio dos estudos acido-bisicos do RN surge a observagio de que embora a
frequéncia de acidemia entre RNT e RNPT seja semelhante, encontra-se Apgar normal na grande
maioria dos casos e Apgar baixo com maior frequéncia em RNPT, evidenciando baixa sensibilidade do
escore em detectar a acidose.

Para tentar aumentar a sensibilidade do Apgar na detecgio de acidose, Grisard, em 1980 (73)
descreve entdo o Apgar modificado, que modifica o original em relago 4 pontuagio dada a frequéncia
cardiaca, sendo de 0 para frequéncia cardiaca ausente on > 160 bpm, de 1 para frequéncia cardiaca < 130
e de 2 para frequéncia cardiaca entre 130 e 160 bpm.

A média de pH para o sangue da veia umbilical foi de 7,344 + 0,067 e para o sangue da
artéria umbilical, 7,265 + 0,079. De 24 criangas classificadas como deprimidas pelo Apgar modificado

12% apresentavam acidose, 80% pH normal e 8% alcalose, considerando como pH normal, entre 7,27 ¢



7,42.
Finalmente, Schmidt, em 1988, conclui que Apgar nio € sindnimo de asfixia; que Apgary <

3 requer entubagdo endotraqueal independente do pH e que Apgar 10 =< 3 aumenta a incidéncia de

Paralisia Cerebral (193).

Portanto, Apgar nio define asfixia especialmente em RNPT, pois a imaturidade fisiolégica
do RNPT diminui o tonus, irritabilidade reflexa e esforgo respiratério, dimimiindo assim sua pontuagio
no escore (178). Além disto, na sua interpretagio outras variaveis devem ser consideradas como o uso
materno de drogas, anestésicos, manuseio pediatrico e/ou obstétrico e mal formagdes.

Por isso, a aplicagdo isolada do Apgar é insuficiente para o diagnostico da condigio de
nascimento. Com o avango da ressuscitagdo a mortalidade neonatal diminuiu, desde que Virginia Apgar

introduziu o sistema de escore em 1953. Das criangas com Apgars < 7, 87,3% nio tém lesdo

neurolégica com | ano enquanto que estas lesdes estdo presentes em 1,7% dos RN vigorosos O risco de
um RN.com Apgars = 0-3 ter Paralisia Cerebral é de 1% pois o Apgar baixo no 5° minuto pode estar
relacionado a outros fatores (21,25,45,65,94,98,123,155,188).

Apgar baixo indica, portanto, condigdo anormal sem implicar alguma etiologia especifica
(138,193). Tanto o Colégio Americano de Obstetricia e Ginecologia como a Academia Americana de
Pediatria tém questionado o nso do Apgar isolado para o diagnostico de asfixia e todos t&m enfatizado
que o Apgar & insatisfatério para predizer a evolugio neurolégica do RN (98).

Portanto, ao nascimento podemos encontrar-RN distribuidos em 4 grandes grupos: 1. Apgar
normal, sem acidose; 2. Apgar normal, com acidose; 3. Apgar baixo, sem acidose; 4. Apgar baixo, com
acidose. Destes, trés situagdes, classicamente seriam sio mais facilmente explicadas, quais sejam:
Apgar normal sem acidose, Apgar baixo com acidose e Apgar baivo sem acidose, refletindo

basicamente normalidade, asfixia e prematuridade respectivamente



(48,65,138,146,161,164,178,215,224,226).

A principal questio diz respeito 4 acidose encontrada em RN com Apgar normal. Esta
alteracdo gasométrica seria suficiente para determinar sofrimento do feto sem alterar o escore ? Ou a
acidose encontrada reflete apenas consequéncia do trabalho de parto normal e exatamente por isto o
Apgar seria normal 7. Qual o real significado da acidemia encontrada em RN nos quais a avaliagdo
clinica € normal ?

Desta forma, atualmente encontra-se grande dificuldade em se fazer o diagnostico de asfixia
perinatal apenas pela avaliagdo clinica e alguns estudos tém sido feitos no sentido de buscar mma
marcador para a asfixia.

Ha varios estudos disponiveis (6,82,99,132,187,211,219) sobre alguns destes marcadores,

destacando-se as dosagens de 4cido lactico, hipoxantina e ATP.
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1.2 - EQUILIBRIO ACIDO-BASICO
1.2.1 - EQUILIBRIO ACIDO-BASICO NA GESTAGCAO

A importincia em conhecer o comportamento do estado acido-basico do sangue materno
situa-se na repercussio que snas eventuais alteragdes possam ocasionar no estado acido-basico fetal.

Durante a gestagio ocorrem modificagdes no equilibrio acido-basico do sangue materno, que
tém como finalidade levar os intercimbios placentarios a um nivel étimo, favorecendo o fransporte de
cataboélitos do feto 3 mie e ao mesmo tempo aumentar a disponibilidade de O ao feto.

Datam do inicio do presente século os estudos de equilibrio acido-basico na gestagio, pois. ja
em 1903, ZANGEMEISTER, citado por GULIN (74) observou aumento na alcalinidade do sangue
durante a gestagio,

Hoje, existe acordo geral sobre a ocorréncia de diminuigdo de COp, diminuicio
compensatéria do BE com desvio do pH para o limite superior normal, gerando alcalose respiratoria
(37.

Na gestagio a progesterona € o principal fator para a hiperventilagiio, assim como na
segunda na fase do ciclo menstrnal (fase lutea) (86,131). De fato observa-se que a réspiragdo materna se
altera rapidamenie nas primeiras semanas de gestagio, devido principalmente ao aumento do volume
corrente, enquanto a frequéncia respiratéria permanece inalierada. O volume minuio ¢ 40-50% maior na
gestagio resultando em um aumento de 60-70% na ventilagio alveolar (56,86). Esta taxa de veniilagdo
est4 mnito além da necessidade da mie e do feto, sendo chamada por isto de hiperventilacio (86).

No inicio do primeiro trimestre existe diminuigio da P,CO» até + 32 mmHg e permanece
nestes niveis até o inicio do trabalho de parto (R). Associado a isto, através de um mecanismo renal, ha

perda de bicarbonato para 21,2 mEq/L e BE= -3,5 mEq/L. O pH mantem-se assim no limite normal, on



seja, em torno de 7,41 (8,131). A normalizagio do volume corrente e CO7 se faz, variando na opinido de

algans autores, com 24 horas a 7 dias. J& o componente metabélico se corrige em 2-3 dias,
determinando aumento do pH no puerpério (131).

No parto a dor € a principal causa da hiperventilagdo e alguns estudos sugerem que além do
“stress" da dor nio existe outro estimulo para a ventilagio materna, além das que ja existem na gzstagio
(8,86). Durante o trabalho de parto, acentua-se a alcalose respiratéria e ao mesmo tempo a acidose
metabélica torna-se mais intensa, com diminuigdo do bicarbonato plasmatico.

Ultimamente tem-se dado mais atengéio aos possiveis efeitos deletérios da hiperventilagio
durante o parto. A hiperventilagdo acontece habitualmente durante o parto normal e nio se sabe a0 carto
o seu efeito sobre o feto (56).

Algimas desvantagens sio sugeridas com a hiperventilagio na gestagio e parto, comeo
diminuigio do U9 nos intervalos das contragdes, diminuigio da perfusdo uterina e placentiria por
hipotensio materna ou “shunts" placentarios, anumento da afinidade da hemoglobina materna pelo
oxigénio limitando a liberagdo de Oy para o feto, ocorréncia de alcalose fetal, com aumnento da
afinidade da hemoglobina pelo oxigénio com dificuldade na liberagio de O, para os tecidos fetais
(56,86,113,143,151)..

A diminuigio da oxigenagio fetal é principalmente atribnida ao efeito Bohr e/on diminuicdo
da perfusio uteroplacentéria por vasoconstrigio ¢ a P,CO9 materna -deve ser inferior a 17 mmHg para
resultar em acidose fetal (152).

Existe diminuigio paralela da P,COo materna e fetal sendo mais pronunciada na mie,
determinando assim maior aumento no pH materno e maior diminuigio na P,0Op fetal. O aumento do

pH materno, por sua vez, pode mascarar a diminuigdo no pH fetal. O pH fetal, portanto, seri

determinado pela resultante dos dois e a P,Oy fetal &, por isso, o indice mais fiel para mostrar as
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alteragdes fetais geradas pela hiperventilagio.

De uma forma geral, aceita-se que P,CO» < 20 mmHg promove alteragdes fetais e a
orientagio respiratéria durante o trabalho de parto deve ser por respiragdo lenta e regular, sendo que o
incentivo & respiragio profunda deve ser evitado (86,140).

As alteragdes acido-basicas ndo importantes da mae proporcionam Gtimo gradiente de troca

-de gases pela placenta que favorece o transporte de CO7 do sangue fetal e aumenta o suprimento de On

ao feto (86).

Em relagdo & oxigenagio materna sabe-se que ¢ sangue materno constitui a 1inica fonte de
Oy de que dispde o feto para satisfazer as exigéncias crescentes de seu metabolismo.

Os estudos dirigidos especificamente no sentido de esclarecer o comportamento da
oxigenagio do sangue arterial materno datam de aproximadamente quatro décadas. Observa-se, de uma

forma geral, que a saturagio de O média na gestante € de aproximadamente. 93%, sendo menor nas

parturientes com recuperagdo no puerpério imediato (180).

O parto normal também afeta as caracteristicas. acido-basicas. Bretscher e Saling foram os
primeiros a descrever a diminuigio do pH no final do primeiro e segundo estagios. Estudando dois
grupos, gestagdo de risco e gestagdo normal, observaram que em relagio ao pH nio houve diferenca
entre os dois grupos no inicio do trabalho de parto e com 5 cm de dilatagio. A diferenga existin no
momento da dilatagio total ¢ antes do parto (72,147).

Interessa-nos o segundo estagio do trabalho de parto caracterizado por contragdes frequentes
e prolongadas. O segundo estigio é separado em dois periodos: - a. dilatagdo total-do cervix até o inicio
das contragdes de expulsio; b. do inicio das contragdes de expulsio até a liberagdo do concepto. As
alteragdes acido-basicas acompanham mais o segundo periodo e quanto menor o periodo de centracoes

de expnlsdo menor a alteragio acido-basica (156).
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Durante as contragdes existe diminuigio da perfusio no espago interviloso (104). Observa-se
inclusive no trabalho de Yarkoni e Hobbins, em 1987, que existe diminuigdo na atividade respiratéria
normal do feto de 36% do tempo, para < 1% do tempo no inicio da fase ativa do trabalho de parto,
coincidente com diminuigio no pH fetal (243). Analises do parto normal mostram aumente do BE e
diminnig¢do do pH fetal além de aumento no lactato, como j4 foi observado por Reard e Morris, em
1965, Wood; em 1973, Nickelsen, em 1985, entre outros autores (14,146,156,242).

Estas alteragdes podem ser explicadas pela diminuigdo do fluxo na artéria iterina, que pode
chegar a diminuir em 60% durante as contragdes normais do parto, quando as pressdes intrauterinas
chegam a 30-40 mmHg, enquanto se sabe que pressio uterina maior que 25 mmHg leva a intensa
diminnigdo do fluxo placentario (95).

A correlagio entre segundo estigio e gasometria tem sido descrita em virios estudos
(90,146). O prolongamento do segimdo estagio vai determinar acidose mista detectada na veia e artéria

nmbilicais. Observa-se alteragao de pH quando o primeiro estagio & maior que 12 horas; em relagiio ao

segundo estigio, quanto menor a sua duragdo, maior o pH. O aumento da P,COy durante o segundo
estagio é explicado por aumento da P,CO- materna durante as contragbes de expulsdo, enquanto -0
aumento do BE pode ser causado por produgio de acido lactico no feto, placenta ou transferéncia da
mae (156).

E de consenso geral, portanto, que com o prolongamento do segindo. estigio, aumenta-se o
risco de acidose materno-fetal e por isso o sen tempo médio nio deve ser superior a 50 minutos em

primigestas ou 20 minutos em multigestas.(38,104,196).



1.2.2 - EQUILIBRIO ACIDO-BASICO FETAL E DO RN

J4 em 1674, MAYOW, citado por GULIN (74) na publicagio "Tractus Tertius de
Respirations Foetus in Utero" assinalava a importancia do intercambio de gases no desenvolvimento do
ovo.

Esta e outras publicagdcs demonstram ser secular o interesse dos investigadores em
conhecer como se processain 0s intercambios de gases entre mae e feto. Uma alternativa consistiu em
estimar indiretamente as condigdes fetais, através de determinagdes gasométricas no sangue do cordio
20 nascer.

Os estudos do balango acido-basico dos vasos do cordio umbilical iniciaram-se em 1384
(237). Williamson, cmn 1923, foi o primeiro a cstudar simultancamente o equilibrio acido-bisico
materno ¢ do RN, em seres humanos (241).

A descrigio da técnica de SALING, citado por GULIN (74), em 1961 e sua divulgagio em
1963, permitiram um estudo mais adequado das relagGes entre o estado acido-bssico materno e fetal,
uma vez que se tornou possivel a obtengdo de amostras simultineas durante todo o transcurso do parto.

Os resultados do estado acido-bisico no sangue capilar fetal realizado por diversos autores,
revelam que durante o trabalho de parto normal se instala no feto, em forma progressiva, uma acidose
combinada.

Numerosas publicagdes que se seguem procuram estabelecer a origem da acidose fetal e
para tanto relacionam algum parimetro do estado acido-bisico materno com similar parimetro do
sangue fetal, medido nos vasos do cordio umbilical no momento do nascimento (197).

Destes estudos surge que a acidosc fetal pode resultar da hipoxia fetal e da acidose
metsbélica materna. Em ambas circunstancias, a diminuigio de pH est4 associada 4 redugio dos niveis

de bicarbonato no sangue fetal.
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Nos mecanismos patogénicos da acidose fetal devem ser, portanto, considerados:
A. Reduc¢ao dos intercambios feto-maternos através da placenta:.

Fste mecanismo se caracteriza pelo sofrimento fetal propriamente dito. £ a causa mais
frequente de acidose fetal (74). Causa modificagdes complexas na composi¢io do sangue fetal,
atingindo s maioria dos seus componentes. O suprimento de anabdlitos pela mie esta diminido ¢ ha
retengdo de catabolitos. pelo feto (32,80). Os gradientes feto-maternos de concentragio de todas as
substancias consumidas on produzidas no feto encontram-se anmentados. A diferenga de pH entre o
sangue fetal e materno também aumenta.

B. Acidose materna:

Neste caso um aumento da concentragio de nm determinado dcido materno causa similar
modificagio no sangue fetal. O gradiente feto-materno de concentragio dos acidos nio estd aumentado,
assim como o gradiente de pH.

Kubli, em 1966, constatou existir durante o parto normal 1uma estreita relagio entre o deficit
de base do sangue capilar materno e fetal, variando a diferenga feto-materna de deficit de base entre
0-2 mEq/L. Admite ser provavel que nestas condigdes a acidose metabdlica materna represente o fator
primordial da acidose metabdlica fetal (fisiologica) (108).

Nas casos em que comprovou acidose intrattero patologica e que os RN se mostraram
asfixiados (Apgar < 6) nio se constatou mais'a mesma correlagio. O equilibrio das concentragoes de
deficit de base entre o sangue dos RN e das mies esteve alterado, sendo mais élevado nos RN do que no
das mies. variando a diferenga. feto-materna entre 6-12 mEq/L. Nestas circunstincias, a. acidose
metabdlica materna pode atnar coino causa coadjuvante e somente em alguns casos representaria a
finica causa da asfixia intrauterina.

Em outra publicagio, Kubli e col., em [966 (108), estudaram o componente metabolico do



estado acido-bisico do sangue capilar fetal, do sangue do cordio umbilical e do sangne capilar materns
tomados simultaneamente. De seus resuitados conclui-se que a acidose merabolica materna causa 2
acidose metabolica fetal, que ocorre fisiologicamente no parto normal. Ao contririo, a acidosz
metabolica patoldgica dos asfixiados decorre de uma desordem nos infercimbios placentirios.

Os resultados dos estudos efetuados no Servigo de Fisiologia Obstétrica de Montevidén, em
1966 (74), evidenciaram que as diferengas entre o pH do sangue arterial materno e do sangue capilar
fetal foram mais elevados no grupo de RN deprimidos (Apgar 1-6). Nestes a diferenca materno-fetal
esteve compreendida entre 0,16 e 0,20 unidades de pH, enquanto que nos vigorosos (Apgar 7-10) tal
diferenca oscilou entre 0,10 e 0,13 unidades de pH.

Foi sugerido destes resultados que a acidose fetal, que se acompanha de uma diferenga ds
pH entre mie e feto elevada (maior de 0,15 unidades de pH), indicaria 1wna retengio de tons H' no feto,
por dificuldade de intercaimbio materno-fetal, caracterizando o verdadeiro sofrimento fetal. Quando 1
diferenga entre o pH materno e fetal conserva-se dentro dos limites normais (menos de 0,15 unidades d=
pH), indicaria uma acidose fetal por acidose materna (74,75).

Finalmente Blechner e col., em 1967, estudaram os efeitos da acidose metabolica materna
sobre o estado acido-b4sico fetal, comparando os niveis de P,CO», pH e bicarbonato na mde, feto e RN.
As observagdes foram feitas sem acidose materna e acidose provocada apés perfusio lenta e ripida da
cloreto de aménia & mie. Sens resultados, a0 contrario dos demais estudos, demonstraram que a acidose.
metabolica materna nio é acompanhada necessariamente de acidose fetal e neonatal (18).

O feto podera apresentar uma acidose na vigéncia de nm equlibrio acido-bisico materno
normal ou mesmo tendente 3 alcalinidade. Porém, o fato de ter que eliminar seus catabélites (COy,
iréia, creatinina, radicais 4cidos, etc.) através da placenta, o coloca em sitnagio impar, de mode que as

variagdes do balango acido-basico materno refletir-se-io sobre ele, provocando ou agravande 1ma



alteragio do estado acido-bisico pré-existente.

A acidose é definida como maternogénica se a diferenga de pH entre mie e feto é menor que
0,15 unidades e tem importincia clinica em apenas 10% de todos os casos de acidose neonatal e em
apenas 1% leva 4 acidose com pH <7,10 (71,189).

Deve-se distinguir, portanto, dois tipos ‘de acidose fetal, ambas apresentando-se com am pH
abaixo dos niveis compativeis com os dos RN normais e cujo significado difere completamente em uma
e outra circunstincia.

A acidose fetal por sofrimento fetal decorre sempre de uma retengio de catabolitos fetais
por alteragdo dos intercimbios feto-maternos, o que caracteriza o sofrimento fetal real. Estes fetos
goardam uma diferenga de pH elevada com o sangue materno.

Quando a acidose fetal estid associada 4 acidose materna, sen significado serad diverso
segimdo a diferenga de pH que mantenha com o sangie materno. Se a diferenga de pH entre mie e feto
for normal (RN vigorosos), indica haver persisténcia dos intercAmbios feto-maternos e portanto nio
existe sofrimento fetal e sim simplesmente acidose fetal por acidose materna. Em caso de apresentar-se
um elevado gradiente de pH materno-fetal, mostra eXistir concomitantemente dificuldade de
intercambio, caracterizando-se entio o sofrimento fetal (74,75).

Assim com ignal valor absoluto de pH no sangue; estari em piores condigdes o feto que
apresente acidose por sofrimento fetal.

Estas consideragdes sio sumainente importantes, porqie impde certas limita¢des ao método
preconizado por Saling, quando se trata de avaliar o estado de feto levando em consideragio unicamente
o sen estado acido-basico, sem considerar simuitaneamente o materno (74,75).

Estes resultados sugerem que a dimimiigio do pH, se bem que é o fator mais importante que

altera o Tuncionamento celular, nio & o fico que tem tal efeito no sofriinento fetal. Outras alteragdes da
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bioquimica sanguinea combinam seus efeitos para produzirem lesdes celulares mais acenmadas.

Portanto, os dados até agora disponiveis indicain que nma determinada dimimii¢gio do pH
fetal tem um progndstico muito mais sério quando causada pelo primeiro mecanismo, pois neste.caso, a
acidose fetal estd associada a muitas ontras alteragdes da composigio do sangne fetal. tais como:
hipoxemia, hipoglicemia, hiperpotassemia, etc. Menores consequéncias sio esperadas da.acidose fetal
causada pelo segindo mecanismo, no qual a acidose pode ser a imica alteragio na composigio do sangue
fetal (75).

As dedugdes que surgem do exposto sio de suma importincia pratica, uma vez que
demonstram a necessidade do conhecimento simultineo do estado acido-basico do sangue fetal e
materno, no sentido de poder valorizar devidamente os resultados encontrados no feto € no RN (244).

Esta seria a primeira possibilidade para explicar a ocorréncia de acidose neonatal com-Apgar
normal, que sendo de origem maternoggnica, ndo traria alteragdes ao feto (70). Outra possibilidade seria
o estagio da acidose no momento do nascimento. A interrupg3o da troca feto-placentaria leva a hipoxia.
que determina inicialmente diminuigdo de- pH por aumento da P4;COy gerando acidose respiratéria -
Estagio I (189,233). Quando a troca materno fetal esta alterada a primeira consequéncia vai ser acidose
respiratéria e esta situagio nio é deletéria enquanto a P;Oy for suficiente. para manter o metabolismo.
normal. Este tipo de acidose pode ser causada também por alteragio da P4CO2 materna, ‘pois o feto nio
poder4 eliminar CO) contra um gradiente maior na placenta. O segundo ¢ mais perigoso estagio do
sofrimento fetal se inicia com a diminuigio de Oy do feto. Quando o suprimento de O3 ¢ suficiente, os:
carboidratos sdo metabolizados aerobicamente para 4gua e CO, gerando 38 mol de ATP por mol de
glicose. Com deficiéncia de Oy o metabolismo anaerébio da glicose resulta em produgdo de 2 mol de
4acido lictico por mol de glicose. HA diminuigdo de pH até que a propria acidose faga cessar todos os

metabolismos. No feto, diferente do adulto, niio ha equilibrio com a fase alveolar (156,240). Por. isso
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ndc ocorre diminuigio compensatéria de COy sendo que a dnica compensagio fetal & feita através da
excregio de CO e 4cidos pela placenta (Estdgio IT) (63,128,189).

Na terceira fase, a acidose predominantemente metabdlica comega a ter efeito negativo no
organismo: deprime o SNC e pode lesa-lo, deprime musculos, reflexos; respiragio e circulagio, garando
Apgar baixo (71).

Redistribuigio do fluxoe favorecendo érgios vitais, diminuigio do consumo de Oy (182: e
glicolise anaerobia representam mecanismos de compensagdo temporirios que permitem ao f:to
sobreviver ao limitado suprimento de O, sem descompensagio por aproximadamente 30 minuios
(167,184).

Estes mecanismos compensatorios, ou “periodo de protegio" permitem que o feto sofra
asfixia sem alteragdes nenrologicas, mas esta compensagdo € tempo limitada. Sua manitengiio leva A
lesio do SNC, hipertensdo arterial e perda da autorregulagio cetebral, culminando com liemorrazia
intracraniana (126). O “periodo de protegdo" &, portanto, a chance de diagnostico oportuno que. evita
alteragdes neurologicas futuras (126). Se a crianga nasce neste periodo de laténcia, provavelmente nasie
vigorosa.

Como qualquer organismo vivo, o feto deve eliminar ions H* ¢ isto & feito vis circulagio
umbilical para a mie. O pH da mie ndo ¢ influenciado pelo H* proveniente do feto mas o pH fetai.¢
influenciado pelo materno ja que necessita de um gradiente eletroguimico para elimina-lo. Mostra-se
que 30 nascimento o pH fetal flutua paralelamente ao da. mae. A diferenga de pH materno-fetal gira em
torno de 0,10 unidades e esta parece ser a diférenga necessiria para adequada. eliminagio de H™.
Aumento nestes valores podem indicar asfixia fetal (74,75).

A diferenga de pH aterno-fetal < 0,15 unidades mostra um feto bem oxigenado; entre 0,15-

0,19; pré-acidose e > 0,20; acidose franca. A diferenga de pH materno-fetal ¢ um pardmetro melhor qua
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o pH fetal absoluto pois ele discrimina entre hipoxia fetal e alteragio do pH secundirio a alteragdes
maternas. Esta relagio so nio & real se a mie tem alcalose (pH = 7,50 - 7,60) pois.inesmo com o feto
bem oxigenado a diferenga vai ser > 0,20 ( 74,75,108).

‘Teoricamente uma grande diferenga entre o estado acido-basico da artéria nmbilical e veia
umbilical é indicativo de complicagdo menor e o RN nio é deprimido, enquanto gue uma pequena
diferenca é sinal de insuficiéncia placentiria e pode resultar em RN deprimido. Esta é assim, outra
forma de analisar o equilibrio acido-basico materno-fetal.

A determinagio simultinea do pH e demais parimentros do equilibrio acido-basico, permite
estabelecer com precisio a sitnagdo do meio interno fetal. Possibilita em cada caso avaliar o papel
desempenhado pelos componentes respiratorio e metabolico, bem como o grau de compensagio de nma

eventual acidose fetal .
A tensdo de O no feto depende de muitas varidveis como concentragic de O respirado pela

mie, mecanismos ventilatérios maternos, adequagio entre circulagdo pulmonar, uteroplacentiria e

mecanismos de transferéncia gasosa placentaria (28).

A P,O7 na veia umbilical deve ser maior ou igual a 24 mmHg. Entre 14-23 mmHg ¢

considerada como hipéxia moderada e abaixo disto, hipéxia grave (28). A P,Op arterial de

aproximadamente 20 mmHg, normal para o feto, pode ser atribuida a dois aspectos desie transporte:
a. equilibrio venoso. da troca gasosa placentaria;

b. mistura do sangue umbilical venoso € veia cava inferior no feto.

Com este sistema de equilibrio, a P;0 umbilical depende ¢ ndo pode ser maior que a P,Oy
venosa uterina. A transferéncia de O, da circulagdo uterina para-a umbilical de fato nio alcanca. o nivel
maximo de performance do sistema corrente, com P,0 venosa umbilical de aproximadamente 10

mmHg menor que a P,O5 venosa uterina, devido ao consumo de Oy, “shunts* e perfusio da placenta. A
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mistura de sangue venoso umbilical (P40 =30 mmHg) com o sangue do tronco e extremidades
inferiores fetais (P07 =10 mmHg) produz a resullante de PO arterial que supre os tecidos fetais

(P,02 =20 mmHg), enquanto o suprimento de extremidades superiores e cabega tem POy um pouco

maior devido ao fluxo preferencial do sangue venoso umbilical pelo forame oval (Figura 1) (182).

FIGURA 1. TRANSFERENCIA DE O AO FETO
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Apesar da P,0O9 normal baixa, o transporte de Oy aos tecidos fetais parece adequado sem

evidéncia de anaerobiose como fonte de produgdo de energia. Isio acontece em parte pelo aumento ds

capacidade do sangue fetal de carrear Op, devido 2 alta concentragio de hemoglobina fetal com aumento



da afinidade da hemoglobina pelo oxigénio, que permite saturar o sangue com baixa concentracio de

0y. Uma segunda forma de manutengio da oxigenagdo dos tecidos fetais estd relacionada a maior
perfusio dos tecidos fetais em comparagdo ao seu requerimento de Op. O resultado final 2 uma
concentragio de O fetal apenas um pouco menor que no sangue materno (163).

O consumo fetal de Oy-¢ mantido até que a.oferta seja diminuida em 50%, pois existe uma
“margem de seguranga de O," que € a reseva de O disponivel quando a liberagido dimiiui, aumentando
a fragio de extragio de Oy. Quando a diminuigio € maior que 50% h4 limitagio de consumo pelss
tecidos fetais (182).

Desta forma havera interferéncia na etapa aerébia do catabolismo glicidico com maior
prodigio de acido lactico que se acumulard no meio interno fetal, produzindo uma acidose metabolica
progressiva. O feto, assim, mantém a energia necessiria a vida celular, recorrendo 3 liberagio d2
energia através da intensificagdo da glicolise anaerdbia, o que lhe permite suportar transitoriamente o
estado de hipoxia.

O mecanismo de produgio de energia em anaerobiose é apenas um processo de smergancia,
dado que proporcions apenas 1/19 da energia possivel de se obter por degradagio oxidativa. Além dist,
a manutengio do metabolismo fetal em condigdes anaerébias implica num aumento do consumo ds
moléculas de glicose e da prodigdo de dcido lactico.

A medida que se estabelece a acidose metabdlica, torna-se cada vez menos .ineficiente o
mecanismo anaerébio de produgio.de energia. Sdo afetados os sistemas enzimaticos do protoplasma, os
quais cessam totalmente guando o pH & inferior a 6,7. A hipoxia, a acidose, a inibi¢do enzimaitica ¢ o
esgotamento das reservas de glicidios produzem alteragdes celulares que podem ser irraverssiveis
(74,75).

Do exposto, concluimos quio importante resulta para o feto a manutengdo do pH sangniinzo



dentro dos limites normais.
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1.3 - ATPase E ELETROLITOS

O termo "Bomba de Sédio" foi primeiramente usado por Robert Dean, e 1941. Ats
recentemente a hipétese mais plausivel para explicar o desenvolvimento da Bomba é a que se baseia na
manutengido da cstabilidadc osmética ¢ CONWAY, citado por GLYNN (67) sugere que “a célula
aprendeu bem cedo a expelir Nat", soluto mais abundante no mar, de onde supostamente veio a vida.

Qualquer célula que contenhia proteina ou macromolécula orginica, e que scja banhada por
um liquido rico ou pobre em constituintes, tem problema osmético.

Provavelmente a primeira Bomba era uma de ATP que expelia HY de um organismo
anaerébio unicelular, limitando assim a diminuigdo de pH causada pela fermentacdo de produtos 4cidos
(67).

A combinagio de potencial de membrana com gradiente de pH causado pela Bomba
primordial pode ter sido o primeiro passo para a evolugdo do sistema de transporte acoplado. Este
sistema utiliza a energia estocada tanto no gradicnte de concentragio como do elétrico, para acumular
nutrientes e expelir residuos.

A Bomba de H* &, portanto, a precurssora da Bomba de Nat-K+ (67).

Aproximadamente 30 anos se passaram desde que Jens Chr. Skou (207) descobriu a ATPase
¢ descreveu suas principais caracteristicas. Skou imediatamente.suspeitou que esta enzima podia ser
parte essencial da Bomba de Na*K* responsivel por manter alta a concentragio de K* e baixa a
concentragio de Na%t intracelular.

A importincia do papel fisiolégico da Bomba de NatK* transcende qualquer dominio
particular da fisiologia. A Bomba de Na*K* & um sistema enzimatico que permite a todas as células
exercerem suas fungdes (112). Tem papel central nas células eucaridnticas e € o motor que cria ¢

mantém a energia na forma de gradiente Nat e K¥ entre os compartimentos intra e extracelular. Esta
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energia potencial é ntilizada pelas células para realizarem suas fungdes gerais e especializadas.

Estas fungdes incluem:

1. Potencial de membrana - O transporte pela Bomba de NatK* ¢ eletrogénico, para cada molécnia de
ATP hidrolisada ocorre o efluxo de trés ions Nat e dois ions K sio carreados para dentro da célula.
Este movimento de cargas gera um potencial da ordem de milivolts na membrana celular e hoje se sabe
que é o transporte de Na't no ciclo que carrega cargas, enquanto o fransporte. de K* & eletricamente
silencioso.

2. Regulagio osmotica - regnia o volume celular.

3. '[ransporte - o gradiente de Na* & nsado como fonte de energia livre para cotransporte de substincias
como agiicares, aminoacidos e contratransporte de tons, especialmente o Cate fosforo.

4. Concentragio de K™ - fundamental para reagdes enziméticas.

5. Processos de reabsorgio - no intestino e rins (207).

Os gradi=ntes de Nat e Kt gerados sdo cruciais para os mecanismos de excitabilidade e para
a estahilidade osmotica da célula (67,220). Por isso, muito da energia produzida pelo organismo é
utilizada para manter concentragio-de K* intracefular alta ( £100- mEq/L ) e de Na* intracelular: haixa
(+10mEq/L ) e o contrario no espago extracelular. A extrnsio do Na‘ requer sen movimento contra nm
gradiente de concentragio (maior fora do que dentro) e contra um potencial elétrico (dentro, cerca de
70mV mais negativo do que fora). A Bomba de Nat-K* ¢ que estabelece estes gradientes (76).

A ATPase (Nat-K*) dependente, portanto, é um sistema enzimatico. ligado & membrana,
responsavel pela hidrélise do ATP. Este sistema é ativado pela concentra¢do de Nat;; e Kti., sendo
chamada por isso de ATPase (Na*-K*) dependente (200,207).

Para que o transporte possa ser feito os dois ions devem estar presentes dentro e fora da

célula. A relagio Nat:K* & de trés tons Nat para fora versusdois tons K* para dentro (136).
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Os cations devem saturar os sitios de ligagdo e se a concentragio de um cation nio for
suficiente para isto, o sistema de transporte se tornar4 mais lento (100,136).

Estruturalmente, a ATPase (Na+t-K*) dependente consiste de 2 cadeias polipeptidicas. Uma
alfa, de PM =100.000 daltons e uma beta que & nma glicoproteina de PM = 38.000 daltons. A proporgio
entre as 2 cadeias é de 1:1, embora outros acreditem que possa ser de 2:2 (100).

O polipeptideo que forma a subunidade alfa se projeta para a frente e para tras da membrana
lipidica. A porgdo beta se estende pela membrana sé de un lado € a porgio polissaciride se projets na
superficie da célula (67).

No funcionamento normal da Bomba de Na*K* h4 efluxo de trés ions Na* e influxo de dois
ions K* na célula, para cada molécula de ATP hidrolisada. Isto acontece numa sucessdo de reagdes
(101).

Os passos descritos no modelo de Albers-Post constituem o chamado Ciclo da Bomba d=
NatK?' (234). Recentemente Hoffman (81) identificou dois componentes nesta Bomba de cations nos
eritrocitos. dividindo-a em I e II baseado na sensibilidade 4 onabaina. A Bomba I requer ATP como
substrato e & inibida pela ouabaina. Por sua vez é dividida em IA, que requer K* no meio externo, e IB
que requer Nat no meio externo. A Bomba II é insensivel 2 ouabaina, requer Na* no meio externo e tem
sen substrato desconhecido. A Bomba I ou'ATPase Ouabaina-sensivel € a mais importante, responsivel
por + 70% do fluxo de cations (238).

Segundo Oski, a8 A'TPase de adultos é de aproximadamente 351 + 87 mmol Pi*/h/mg de
estroma seco. Segundo POST, citado por OSKI, 390 + 134; Miyaki, 1007,99 + 11,98 e segundo
PARKER, citado por OSKI 237 + 22. A ousbaina determinou inibigdo em 60,1 + 4,8%, 46 + 22%, 38% =
50% no estudo de Oski, no de Post, Miyaki e no de Parker, respectivamente (145,238).

A variagdo da atividade da Bomba de NatK* pode ser imediata em resposta ao substrato,



25

principalmente concentragdo intracelular de Na¥ e a longo prazo com. sintese de novas Bombas de
Na*K* (112).

Portanto, a atividade da Bomba de NatK* pode aumentar rapidamente em condiges de
aumento de influxo de Na* (77). A maior via de entrada de Na* & a troca Nat-H* responsavel por 80%.
do influxo de Na* e & a concentragio de Na‘t intracelnlar que serve como sinal primario para a
regulagio da ATPase Na™-K*) dependente na superficie da célula (112,214).

A ativagdo da troca Nat-H* ¢ imediata apos acidificagdo e resulta em imediato anmento do
Nat intracelular, levando a0 aumento da atividade da Bomba de NatK* para corrigir o excesso de Na¥.
Imediatamente apds a acidificagdo, a Bomba de NatKt diminui sua atividade por 20-40 segnndos,
provavelmente devido a sna inibigio pela diminuigio do pH intracelular, e depois anmenta em dobro a
sua capacidade por 2 minutos.

Em relagdo 3 idade e peso existe uma correlagio positiva com Na¥j (4) relacionada 3
diminuigdo no numero e atividade da Bomba de NatK' on 4 alteragio na permeabiliade da membrana

(4,25).

Alguns estudos mostram que o Natj; de negros é maior do que o de brancos e no sexo
masculino maior do que no sexo feminino (110), enquanto o K"‘;c € maior no sexo feminino (43). A
natureza destas diferengas podein estar relacionadas & diminui¢do da atividade na Bomba. de NatKt,
alteragiio no transporte de Nat e K* ou anmento.da permeabilidade a estes ions (110,115).

A avaliagio da atividade da ATPase e outros indices de transporte de Nat e K¥ em
eritrocitos de criangas tem sido estudada desde 1965. Poucas publicagdes, entretanto, mostram
resultados desde o nascimento até a idade adnlta (206).

Sigstrém, em 1981, realizou im estudo com medida de APase total, ATPase (Na*-Kt)

dependente e dosagem de Na* e KV intracelular de RN até adultos, ntilizando a Técnica de Oski
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modificada (Tabela 1) (206).
No periodo neonatal nio honve diferenga. entre a atividade ATPase (Nat-K*) dependente
entre as primeiras 30-40 horas até o 7° dia de vida. Ndo houve correlagdo entre peso de nascimento e

ATPase com RN entre 2,8-4,3 Kg, ndo havendo diferenga entre 37-42 semanas.
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TABELA ! - VALORES DE ATPase TOTAL, ATPase (Na*-K+) DEPENDENTE, Nat E K*
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No estudo de Miyaki, em 1979, a ATPase Total para RNT com idade gestacional entre 37 e
39 semanas, foi de 881,56 + 11,03 unidades. Para RN entre 40 ¢ 4] semanas, de 952,59 + 18,16. A
onabaina levou a inibigdo de aproximadamente 33% nos dois grupos (145).

Ap6s o periodo neonatal houve, no estudo de Sigstrom, diminuigdo da atividade da Bomba

de Na*K* no grapo de 1-3 meses, com concomitante aumento do Nati; e aumento na relagio Nat/K¥,

com K*i; inalterado. A atividade da ATPase e concentragio de Nat e K* nos eritrécitos de RN foram

semelhantes aos valores encontrados em adultos, indicando capacidade normal de transporte de Na‘t e
K* neste periodo, enquanto se mostrou diminnida aos 3 primeiros meses de vida, as vezes de
estendendo a 4 ou 8 meses (206).

A ATPase (Na*-K*) dependente se constituii numa pequena parte da ATPase totai em RN e
grupos de criangas de 1-3 meses, 4-8 meses e 8-18 meses, com 46, 40, 40 e 46% respectivaments,
comparado com 50-55% entre os outros grupos (206).

Nio houve nenhuma evidéncia no estudo de Sigstrém. que o levasse a crer que o aimento d2
reticuldcitos tivesse levado ao aumento da atividade da ATPase encontrada, mesmo porque no grnipo dz
criangas de 1-3 meses, mesmo na presenga de aumento de reticulécitos, foi observada diminuigdo da
atividade.

No grupo de meninas entre 13-16 anos houve diminuigéo da atividade da Bomba de NatKt
sendo que as meninas nos estagios II, III e IV da classificagio de Tanner (222) tiveram atividade
ATPase (Nat-K+) dependente menor que no.estagio I e os meninos do estagio II tiveram menores niveis-
que nos outros estagios.

Estas modificagdes parecem estar relacionadas as alteragdes hormonais- vistas no periodo

puberal (206).

A conclusdo de que os eritrécitos neonatais tém -capacidade normal de transporte de Nat ¢
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Kt encontrada por Singsirom e Bengtsson (206) é diferente da de Whaum e Oski (238), que consideram
sua capacidade reduzida.

Oski acredita que em ambos, RNT e RNPT, existe deficiéncia relativa de ATPase O-S. Isto é
importante desde que esta porgdo da enzima  é responsivel por 70% do fluxo de cations (208). Esta
deficiéncia relativa ¢ uma evidéncia de que os eritrécitos de RN sio metabolicamente diferentes dos
eritrocitos de adultos e esta diferenga pode-ser o principal fator na determinagio de sua vida média mais
curta (12,154,199,227).

A dependéncia do metabolismo fetal da ntilizagdo anacrdbica de grandes estoques de
glicogénio durante hipoxia ¢ bemn conhecida. Assim, exisle importante relagio entre os niveis de
glicogénio miocardico pré-asfixia e a habilidade do feto em resistir 4 asfixia.

Em estudos prévios o aumento da atividade da Bomba de Na*K* esteve relacionado a
aimento da atividade glicolitica em eritrécitos. Além disto, tem-se demonstrado que a hipéxia leva ao
ammento do eflixo de K, associado com produgio de acido lactico pela ntilizagio anaerdbica de
glicogénio (184):

Parece ser benéfico que o tecido com aumento de atividade glicolitica, como o miocirdio,
tenha aumento da. ATPase. A sequéncia de alteragbes encontradas nos niveis de ATPase em fetos
imaturos, com tendéncia a diminuir quanto mais préximo do nascimento, écorre na mesma proporgio de
niveis de glicogénio cardiaco (184). Este paralelismo parece ser importante pois a glicogenolise induz 4
liberagio de K* que ¢é perdido pela célula. Esta perda deve ser restaurada com aumento.da atividade da
Bomba de NatK*. Um aumento na capacidade da Bomba de NatK+mantém a integridade cellar que ¢
o requesito principal para a fungio de diferentes enzimas, como as da via glicolitica. Talvez o aumnento
na capacidade da ATPase (Nat-Kt) dependente esteja envolvida na grande capacidade do feto em

sobreviver a hipoxia (39,84,85,184).
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No estudo experimental de Mishra e col., em 1988, observou-se, sob hipoxia, que a atividade
da Bomba de NatK* estava inalterada em prematuros e diminuida-em 50% em cobaias 4 termo. No RN
Atermo, o aumento da sensibilidade da Bomba de Na*K* 4 hipoxia 4 termo sngere que 4 célila ¢ mais
snsceptivel neste periodo.do que no inicio da gestagio (144).

De uma forma simplista podemos esquematizar a resposta -de transportes idnicos diante de
acidose efou hipoxia:

Hip6xia aguda causa acidose metabélica relacionada 2 diminuigdo da Py0;.
Simultaneamente ha entrada de NaCl na célnla que coincide com o aumento de catecolaminas. As
catecolaminas, via efeito beta adrenérgico, que envolve AMPc, estimulam a troca Nat-H* trocando um
Na*t externo por um proton interno, sendo responsavel pela entrada de Na* na célula, acidificagiio do
espago extracelular e alcalinizagio do espago intracelular. O desequilibrio de pH induz & troca de CI-
por bicarbonato via transporté anidnico. O resultado. & captagio simultinea de Na* e CI- com edema
celnlar. Ocorre ainda perda celular de K pela hipoxia. Ha entdo ativagio da Bomba de Na*K*, com
eflixo de Na* e influxo de K*, aumentando o potassio intracelular (22). Existe ainda ativagdo da troca
Nat-Catt na tentativa de normalizar o Natj, levando ao influxo de Cattic e deplegio de ATP
(22,51,55,68,120,159,179).

Durante o periodo de recuperagio do pH, o confetido total de cations (Nat e K¥) e volume
celular permanecem constantes, indicando que nio ha mais entrada de Nat. Ou seja, a troca Nat-H*
cessa com normalizagio de pH. Mas é possivel reativar a troca aumentando. a hipoxia e tornar o
processo, assim, irreversivel.

Logo, com manutengio da hipoxia e de forma grave, a troca Na*-H* ¢ permanente e o pH
extracelular, devido & acidose lactica, nio se corrige, culminando com o obito (55).

Enquanto perdirar a hipéxia, havera perda de potassio pelo tecido, rapida, progressiva e
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continua. Chama a atengido a imediata reversibilidade do processo com .a reoxigenagio. Entretanto,
quando o tempo de hipoxia ¢ prolongado nio se alcanga o nivel de potassio tecidual pré-existente,
conforme os experimentos de Shine, em 1981. Este dado mostra que a ‘perda irreverssivel de K esta
relacionada A necrose celular (203).

O eritrécito do feto humano difere do adulto ndo s por seu conterido predominantemente de
hemoglobina fetal, mas também emn outros aspectos: vida média menor, & maior que o eritrécito do
adulto, resisténcia osmoética menor que aumenta conforme o anmento da idade gestacional. Também
tém sido descritas diferengas importantes quantitativas na'composigio lipidica entre o eritrécito fetal e
o do adulto. Diferengas funcionais do transporte de eletrdlitos sio.portanto esperadas (15,23).

McCANCE e WIDDOWSON, citado por BENGTSON (15) analisaram eritrécitos de fetos
imanos de 18:20 semanas e encontraram diminuigio de K¥ em eritrocitos fetais em relagio a
eritrécitos de adultos, sugerindo que os eritrécitos fetais tém menor capacidade de manter a
concentragio de K*. Entretanto, a concentragio de K¥ em RN-tem sido ignal ou maior que em adultos.
Estes dados sugerem alteragdes ontogénicas na concentragdo de cations intracelulares em eritrécitos
fetais durante durante a ltima metade da gestagdo.

A manntencio do balango corporal de K* & vital em varios aspectos:

1. O aumento da concentragio de K* & essencial para o desenvolvimento de diversas fungdes celnlares
come o crescimento da célula, sintese proteica e de DNA, mamutengio do volume celular e equilibrio
acido-basico.

2. Polarizagio elétrica - a quantidade de K* corporal é de + 50-S5 mEq/Kg.

A maior proporgdo, 98%, se localiza no espago intracelular principalmente de miécitos,
hepatocitos e eritrécitos (140-150 mEq/L). A concentragdo de K¥ intracelular depende da- ATPase (Na*-

K*) dependente e outros fatores que incliem balango de HT, tonicidade plasmatica, concentragio
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plasmatica de insulina, epinefrina e aldosterona. No espago extracelnlar encontra-se apenas 2% do K*
corporal total (3,5-5,1 mEq/L) (231).

A via de entrada do K* é o tracto gastrointestinal e existem trés mecanismos que mantém a
concentragio de K* extracelular:

a. Movimento de K* do espago intracelular para o espago extracelalar;
b. Secregdo de K+ pelo epitélio colonico;
c. Reabsorgdo e secregdo de potassio pelo rim.

Alguns fatores influenciam o'movimento de K* entre os espagos intra e extracelular (40).

O equilibrio acido-basico &€ um destes fatores. A acidose faz desvio do K* do espago
intracelular para o espago extracelular e segundo DeFronzo e col., 1981 (16), a acidose aumenta e a
alcalose diminui o K* sérico sendo a relagio de 0,6 mEq/L para cada 0,1 U de pH, variando de 0,3-1,3
mEq/L. A acidose respiratoria causa pequeno desvio, 0,1-0,3 mEq/L enquanto a acidose metabdélica, 0,3-
1,2 mEq/L (16)

Magner e col., 1988, observaram que a hipercalemia que acompanha acidoses metabdlicas
organicas nio est4 relacionada 4 acidemia mas A alteragdes hormonais como diminnig¢io da insnlina ou
hipoxia tissular (133).

Tem-se relatado que a concentragio de Kt plasmatico de fetos no meio da gestagdo e 3
termo excede o limite superior de adultos normais. Fste aumento de K* pode ser decorrente da acidoss
que pode se instalar no parto, cansando desvio do K* do espago intracelnlar para o espago extracelnlar
(122,190).

Além disto, o K* & ativamente transportado pela placenta e o K* no sangne do cordio
mmbilical & maior que o K* no sangue materno, em + 1,7 mm.O'l/Kg'(64,l48).

Fukuda e col., em 1990, mostrain através da analise de 44 amostras de sanghe do cordio



33

ymbilical ao nascimento, que o K* na artéria umbilical ¢ maior qile na veia umbilical e na mie (59).

J4 em relagdo ao Kt observa-se que, nos eritrécitos do cordio de RN, este é menor que.o

Kt intracelnlar da mie (64), sendo maior no sexo feminino que no masculino (43,60). Observa-se ainda
variagio com a maturagio, sendo que criangas menores tem maior concentragio de K+ig (190).

Duas. caracteristicas estio estabelecidas no metabolismo do Na% no organismo em
crescimento: 1. Existéncia de nm balango positivo; 2. Habilidade limitada de excretar sobrecarga. O
acréscimo de tecido, particularinente osso ¢ associado com retengio de Nat, sendo que RNPT retém +
1/3 do sal existente na dieta. Assim, o rim em desenvoivimento & capaz de conservar com eficiéncia,
condigdo essencial psra o crescimento (5,213).

A regulagio do Na't corporal tem sido objetivo de varias pesquisas j4 que tem grand2
importincia na determinagdo da osmolalidade e do volume extracelular. O Nat é o mais abindant:
cation extracelular e os maiores ajustes do seu balango sio feitos pelo rim. Como as céhiids sdo
liviemente permeaveis 4 Agua, a concentragio de Na*t determina o seu moviinento. A alta concentragio
de Nat extracelular com aumento da osmolalidade resulta em movimento de 4gna para fora da célula. O
aumento da reabsorgio de Na*t resnlta em aumento do espago extracelular e vice-versa (165,201).

Observa-se da mesina forma que com o K* plasmatico, que os niveis séricos-de Na* no
cordio estio no limite superior do adulto (15). Em relagio ao Natj observa-se menor nivel no feto-e
concentragdes semelhantes em RN e suas mies. Alguns autores sugerem que exista aumento do Nat,
com a idade (25,190,204).

Reunindo idade e sexo a imica diferenga encontrada para a Agua intracelnlar foi entre
mulheres de 20-39 anos, maior do que em: homens da mesma idade. E bem estabelecido o fato de que o

contetido de agna diminui durante a vida do eritrécito (60).

Sabe-se que normalmente o RN apresenta niveis séricos elevados de K*, Na*t, Nat;,
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semelhante ao de adultos e K¥;; menor que o de adultos. Ainda, que sua atividade ATPase-Nat-K™ esta
diminuida.

E importante salientar que circula no cordio umbilical uma grande quantidade de nma
substincia denominada “like-ouabaina" e espera-se, naturalmente, algum grau de inibigio fisioiogica da
Bomba de Na*tK*. Supde-se, entretanto, que esta inibigio seja mais intensa diante de sofrimento. fetal
(44,70,88,130,162).

Portanto, esquematicamente podemos resumir nesta figura as respostas esperadas scb
asfixia:

FIGURA 2 - MOVIMENTOS DE CATIONS SOB HIPOXIA E ACIDOSE

Na+t K+t
@ | # .

Célula normal Hipéxia
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Acidose

¢ . at

Ativagio Bomba Troca Nat-Cat+

Na+

Faléncia Bomba Edema celular
Morte celular

A CELULA NORMAL POSSUI MAIOR CONCENTRAGAO DE K+ NQ MEIO INTRACELULAF. E P2

NA+ NO MEIO EXTRACELULAR AS CUSTAS DE TRANSPORTE ATIVO REALIZADC PELA ATPASE (NA+-K+)



36

DEPENDENTE. DIANTE DE HIPOXIA HA EFLUXO DB K+. COM ACIDOSE INICIA-SE A TROCA Nia+-H+, CCM
AUMENTO DA CONCENTRAGAO DE NA+ INTRACELULAR. COM ISTO SA0 ACIONADOS DOIS MECANISM.S
DE DEFESA PARA CORRIGIR.OS DISTURBIOS ELETROLITICOS: ATIVACAO DA BOMBA DE Na+K+ B
ATIVACAO DA TROCA NA+-CA++ COM INTUITO DE DIMINUIR A CONCENTRACAO DE Na+
INTRACELULAR. COM FALENCIA DE.BOMBA DE NATK*, OCORRE INFLUXO DE NA+, AGUA, CA++ PARA

DENTRO DA CELULA, INSTALANDO-SE O EDEMA E MORTE CELULAR.



2.0 - OBJETIVOS

Avaliar a correlagdo entre:
1. O escore de Apgar ¢ o estado acido-basico materno-fetal.
2. O estado acido-bdsico materno-fetal e o comportamento da ATPase (Nat-K*)

dependente e Na* e K* intra e extraeritrocitérios.



3.0 - CASUISTICA,MATERIAL E METODOS
3.1- CASUISTICA

POPULACAO DE REFERENCIA - Recéni-nascidos 4 termo (Idade gestacional > 37 semanas).
POPULACAO DE ESTUDO - Constituin-se de 41 Recém-nascidos, escolhidos -aleatoriaments
conforme sua ordem de nascimento nos periodos disponiveis para a coleta, adequados ou grandes para 2
idade gestacional, de ambos os sexos, nascidos na Maternidade do Hospital de Clinicas da Universidade
Federal do Paran4 no periodo de abril 3 maio de 1992.

s critérios utilizadus para definir a idade gestacional foram baseados:
* na idade cronoldgica obtida através da histéria materna, considerando a idade gestacional o nimero de
dias ou semanas a partir do primeiro dia da dltima mensimagio até o dia do nascimento do concepto,
tendo sua validade dependente do preenchimento dos seguintes requesitos:

* certeza da data da vltima menstruagdo

* ndo ingestio de contraceptivos até seis meses antes da concepgio
* Método de Parkim - realizado para avaliagdo rapida da idade gestacional na Sala de Parto, baseado em
quatro caracteres morfoldgicos (169).
* Método de Dubowitz. - realizado apdés 24 horas de vida pela analise de caracteres morfologicos e
neuroldgicos (49). Preferencialmente foi utilizada a. idade cronolégica, sendo que na sna auséncia os
outros dois métodos eram considerados.

Foram considerados, desta forma, como Recém-nascidos & termo aqueles com idade
gestacional > 37 semanas.

Pm relagio ao esiado nutricional, os Reudin-uascidos foram classificados de acordo com a

Curva de Battaglia ¢ Lubchenco (13) e a nomeclatura preconizada pela Academia Americana de
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Pediatria (7).

CRITERIOS DE INCLUSAO - Recém-nascidos adequados ou grandes para a idade gestacional, de
ambos os sexos, nascidos por parto vaginal, 4 férceps ou cesirea segmentar transversa, sob anestesia

locorregional, peridural ou raquianestesia (29,121).

CRITERIOS DE EXCLUSAO - Foram excluidos os casos de:

* RN de mie diabética

* RN infectados

* RN pequenos para a idade gestacional

* Histéria materna de alcoolismo/drogas

* Uso de medicagées como: - Hidroclorotiazida (1,200)
- Espirolactona (70,116)
- Digital (200)
- Antihipertensivos
- Beta bloqueadores
- Corticoides
- Antineoplasicos

* CST por anestesia geral.

* Uso-de qualquer tipo de sedativo.
3.1.1 - CRITERIOS DIAGNOSTICOS

Alguns critérios diagnosticos foram utilizados para classificagio e analise dos casos:-

1. ACIDOSE - Foram considerados como acidose:



* Ausente = pH artéria- umbilical > a 7,25

* Pré-acidose = pH artéria umbilical entre 7,20 e 7,24

* Acidose = pH artéria umbilical < 7,20 (62,244,161,138,164).

Os casos caracterizados como portadores de acidose foram subdivididos conforme a suposta
origem da mesma em:

* Acidose fetal = quando a difsrenga de pH materno/artéria nmbilical foi:> 0,15 unidades e a
diferenga de BE materno/artéria umbilical > 6.

* Acidose maternogénica = quando a diferenga de pH materno/artéria umbilical foi < 0,15
unidades e a diferenga de BE materno/artéria umbilical < 6. Os casos com diferenca de pH
materno/artéria umbilical > 0,15 mas com diferenga de BE materno/artéria umbilical < 6 também foram
incluidos neste grupo (189,74,75).

2. HIPOXIA - Considerando como normal a P,O, da artéria umbilical de 20 mmHg (182), foram
classificados como:

* Hipéxia leve = P,O, artéria umbilical entre 10'a 20 mmHg

* Hipdxia grave =P,0, artéria umbilical < 10 mmHg

Ainda foi considerado nesta classificagdo a P,0,. da veia umbilical, que normalmente deve

ser > a 24 mmHg, sendo que entre 14-23 mmHg foi agrupado como leve e quando < 14 mmHg como

grave; embora a P,O, da artéria nmbilical tenha sido utilizada como principal marcador na classiticagio

dos grupos (28).

"AL - Os sinais considerados como fatores de risco

para sofrimento fetal encontrados em nossa amostra foram:
* Liquido amniético meconial

* Alteragdes da frequéncia cardiaca fetal e DIP 11
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* Hipotensdo materna, definida como pressio arterial sistélica < 100 mmHg o menor qus
30% da pressao arterial de entrada e/ou antes da anestesia (29).

* Trabalho de parto prolongado, considerado como tal quando o segimdo estagio foi superior
a 30 minutos em multigestas e 50 minutos em primigestas (38,104,196).
4. BOLETIM DE APGAR - Foram assim classificados (25,26,47,54,69,93,111,138,164):

* Nornal = Apgar, = 8-10

* Depressio leve = Apgar, =7

* Depressio moderada = Apgar, =4-6

* Depressio grave = Apgar, <3
5. ACIDO LACTICO - Foi considerado como limite snperior normal de lactato para parto normal =
23 mg/dl e para CST = 14 mg/dl (103,196).
6. ATP- Os niveis de normalidade foram considerados conforme as orientagdes técnicas
da Sigma Diagnostics, de 38-62 pmol/L.
7. ATPase - Os niveis de ATPase no sangue do cordio umbilical considerados normais foram:

ATPase TOTAL - 1085 .-1131 U (Média= 1108 U)

ATPase Oniabaina-Sensivel - 494 - 5§18 U (Média = 506 U)

ATPase Ouabaina-Insensivel - §91 - 613U (Média =602 U)

Portanto, normalmente a ATPase O-S corresponde a 45% e a ATPase O-f a 55% da
ATPaseTOTAL (2,206).

OCITARIOS - Os limites inferior e superior de

normalidade para Sodio, Potassio e Agua intra e extracelular foram os que se segnem (15,206) :
Na*, =851 - 10.2F mEq/L Na*,, = 14,7 - 144,3 mEQL

K*, =90,59 -98,1 mEq\L K+, =447 - 4,71 mEq/L



a2

Agua,, = 66 - 66,8 mEq/L Agua =929 -93,3mEq/L
Toda a analise foi feita admitindo-se que o sangue da artéria umbilical reflete o feto

enquanto o sangue da veia umbilical reflete o estado de troca placentaria (10,27,42,226).
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3.2- MATERIAL

3.2.1 - EQUIPAMENTOS

Microcentrifuga Celm, Centrifuga Parsec modelo B-8, Centrifuga Beckman modslo J-21 C,
Espectrofotdmetro Siel 500, Espectrofotdmetro Coleman Junior modelo 6-A, Fotdmetro de chama FC-
130 Celm, Laboratory Acid-base Radiometer Copenhagen ABL-300, Estufa FABBE modelo 119 de
300°C, Balanga de precisdo E. Mettler H-6, Tubos de ensaio, Baldes volumétricos de 25 e 30 ml, Pipstas
de 5 e 10 ml, Pipetas volumétricas de 10 ml, Micropipetas automaticas PetCelm de 0,1 ml, 0,2 ml, 0,25
ml, 0,5 ml e 1,0 ml, Tubos capilares de VG e Tubos para gasometria capilar, Setitigas de vidiv B-D Yaie
de 10 ml, Agulhas descartiveis B-D 30 X 8, Pingas hemostaticas de Kelly, Banho Maria Fanem n°

32683.
2=-C A DI

As amostras de sangue foram coletadas do corddo umbilical com seringas de vidro B-D Yale
de 10 ml, esterilizadas, com agulha descartavel B-D 30 x 2, heparinizadas com aproxiinadamente 0,1 ml
de heparina sédica (Liguemine - Roche) ou o suficiente para preencher o espago morto da seringa,
respeitando a relagio de volume de sangue e heparina que nio deve ultrapassar 10%. Imadiatamente
apos o nascimento um segmento de cordio era duplamente clampeado com pingas retas de Keily
(25,42,71,98,139,161,164,171,178,188,215,230) sendo a primeira pinga colocada do lado placentirio
para interrupgdo deste fluxo (41). Em seguida era feita a coleta por pungdo da artéria e veia umbilical
(111), inicialmente as amosiras para realizagio da gasomefria em seringas separadas, posteriorments
para os demais exames.

Ao mesmo tempo, em até 10 minutos pos-parto, era colhido uma on dias amostras da ae,



mantida em posigdo lateral esquerda (11,97), para gasometria capilar, realizando aquecimento prévio do
gnarto on quinto quirodactilos com 4gua morna por 10 minutos, secagem, assepsia, pimgio com
microlanceta , coletando em tubo capilar heparinizado sangue arterializado através de fluxo continuo,
evitando entrada de ar, desprezando-se a primeira gota de sangue, fechando e homogeneizando a amostra
imediatamente apés a coleta (37,131).

Ainda na Sala de Parto as aliquotas eram separadas, utilizando pipetas automaticas de 1 mi e
0,1 mi, em tubos de ensaio previamente preparados com 1 ml de TCA 10% para a mensuragio de ATP ¢
com 1,7 ml de Acido sulfiirico N\12 ¢ 0,2 ml de Tungstato de sodio a 10%, para a mensuragio do Acido
lactico, ambos em triplicata, da artéria e veia umbilicais. Assim, as amostras: | seringa contendo 3 ml de
sangue da artéria umbilical para gasometria, | seringa contendo 3 m! de sangne da veia umbilical para
gasometria, 1 seringa com sangue da artéria umbilical, 1 seringa com sangue da veia umbilical, 1. ou 2
tubos capilares com sangue capilar materno, 3 tubos com amostras desproteinizadas para ATP de sangus
da artéria umbilical, 3 tubos com amostras desproteinizadas para ATP de sangue da veia mmbilical, 3
tubos com amostras desproteinizadas para icido lictico da artéria umbilical, 3 tubos com amostras
desproteinizadas para 4cido lactico da veia umbilical foram acondicionados a 09C, em. isopor, imerses
em agna gelada até a realizagido dos exames, respeitando o tempo de viabilidade pata cada qual.

Os casos foram acompanhados desde a internagio da gestante no Centro Obstéirico até o
momento do nascimento-do <oncepto.

Ao nascimento era feita a coleta de sangue da artéria e veia umbilicais e coleta de sangne
capilar para realizagdo de gasometria da mie em até 10 minutos pos-parto, sendo esta iltima tareta
realizada por um médico residente do 3° ano da Unidade de Neonatologia do Departamento de Pediatria

da Universidade Federal do Parana.

Os dados de historia foram obtidos através de entrevista com a mie e intercambio



com o ‘médico responsavel peias condutas obstétricas. Todas as coletas, de dados de histéria e de
exames complementares, assim como a realizagdo do escore de Apgar e de todos os exams:s

complementares foram realizados pela autora.



3.2.3 - EXAMES LABORATORIAIS REALIZADOS

3.2.3.1- GASOMETRIA DA
MATERNA

As gasometrias de artéria e veia umbilicais foram realizadas respeitando-se os seguintes
cuidados:

* Evitando tragio do cordio, que estimula vasoconstrigdo arterial (62,114,223,239)

* Clampeamento imediato do cordio (54,114,141,163,164,221)

* Coleta imediata apés o clampeamento (163,171)

* Retirada de bolhas de ar em até 30 segundos (17,78)

* Utilizagdo de seringas de vidro (78,164) heparinizadas sendo a relagio volume de
sangue/heparina menor que 1%. Considerando o espago morto da seringa de 10 ml de 0,24 ml, uma
amostra de no minimo 3 m1 de sangue foi coletada para evitar falsos resultados (246,19,17,105);

* Transporte em seringas fechadas, a 00C, imersas em Agua gelada evitando assim glicolise
com diminuigio do pH, aumento da P,CO, ¢ BE, além de-consumo de O, pelos leucécitos e plaquetas
(17,78,114,141,163,164,171,221);

* Realizag#o no méximo em até 30 minutos ap6s a coleta (17,71,78,98,114,163,171,221).

Na coleta de sangue capilar da mie para realizagdo da gasometria foram observados os
mesmos. cuidados, obtendo-a de fluxo continuo, evitando a entrada de ar, com fechamento =
homogeneizagio da amostra imediatamente apés a coleta. Os mesmos critérios foram utilizados em

relagdo ao transporte e tempo de realizagio.

As gasometrias foram realizadas no aparelho Radiometer Copenhagem, ABL 300.
3.2.3.2- ACIDO LACTICO

Realizado em triplicata, segundo & técnica de Natelson modificada (153) apos



a7

desproteinizagdo imediata das amostras depois da coleta. A coleta foi realizada imediatamente apés o
clampeamento, respeitando o tempo méximo de 1 minuto, pois existe uma tendéncia a anmentar o
lactato e piruvato conforme o aumento do intervalo entre o clampeamento e a coleta (177). O exame foi
realizado preferencialmente de sangue da veia umbilical, j4 que em muitos casos nio se obteve volume
suficiente de sangue da artéria umbilical (3,26,223) e por existir relagio linear entre lactato nos dois
tipos de sangue (3). Foi utilizado sangue total, apesar do plasma ser o ideal para medida de
lactiacidemias agudas (107), pela inviabilidade de centrifugacio em tempo habil na Sala de Parto. Para a
leitura foi utilizado o Espectrofotometro Coleman Junior 6-A. Tendo sido desproteinizadas e apés
centrifugacdo, era removido o sobrenadante das amostras, sendo estes conservados em geladeira em
tubos de ensaio fechados, para realizagio semanal da bateria de exames coletados.
3.233-ATP

Realizado em triplicata, segundo a técnica de Adams (Técnica de Bucher modificada),
conforme especificagdes da Sigma Diagnostics - Procedure N° 366-UV, utilizando para leitira o
Espectrofotometro Siel 500, realizada no maximo em até 12 horas apés a coleta e deproteinizagio.
3.234-YG

Realizado em duplicata. Apés homogeneizagdo da amostra, o sangue era transferido da
seringa para um tubo capilar , centrifugado em microcentrifuga Celm a 3000 rpm por 3 minutos.
3.2.3.5- SODIO E POTASSIO PLASMATICOS

Realizado em triplicata, por fotometria de chama utilizando para leitura o Fotémetro de
chama FC-130 Celm. A relagio amostra/heparina foi respeitada para evitar falsos resultados de sédio
plasmatico (39,134). A leitura foi feita no maximo em até 12 horas apés a coleta.
3.2.3.6 - SODIO, POTASSO, AGUA INTRA E EXTRAERITROCITARIOS

Realizado em triplicata, segundo s técnica de Bengtsson (245), utilizando para leitira o



Fotometro de chama FC-130 Celm, realizada no maximo em até 12 horas a pés a coleta.

3.2.3.7- ATPase TOTAL, OUABAINA-SENSIVEL F OUABA{NA-INSENSIVEL
Realizada em triplicata, segundo a técnica de Singstrom (Técuina de Oski modificada) (205)
utilizando para leitura o Espectrofotometro Coleman Junior 6-A, em até 76 horas apés a coleta

respeitando-se os intervalos preconizados pela técnica utilizada.
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3.3- METODOS

33.1- ACIDO LACTICO
Para a dosagem de 4cido lictico foi utilizada a técnica de Natelson modificada (153):
REATIVOS - Acido sulftrico N/12, Tungstato de sédio a 10%, Sulfato de cobre a 20 ¢ 1%,
Hidréxido de célcio em pé6, Acido sulfiirico concentrado, Padrio de 4cido lictico - 40mg/100ml,
Solugio de p-hidroxifenila a 0,8% sendo os dois ltimos reagentes conservados em geladeira.

TECNICA - FASE A:

BRANCD PADRAO DESCONEBIDO
AGUADECNZADA 20mi 20ml 20ml
PADRAD - Qlml -
AAMA - - Olml
AODOSUARIAONR 17ml L7ml 17ml
TUNGSTATO DE SDI01%% 02ml 2ml 02ml

Apés bem misturados, foram deixados em repouso por 5 minutos, com posterior
centrifugagio a 3000 rpm durante 5 minutos em Centrifuga Parsec B-8. Esta fase foi realizads

imediatainente apds a coleta, ainda na Sala de Parto.

FASE B:
ERAND PADRAD DEIONEBIDO
SORENADANTE 15ml 15ml 15ml
QRREFMDENTE
JLEATO DE QOBRE T84 02ml 2ml 2ml
HIRGXIDO DE CALGO A0mg 0mg A0mge,

Apés bem misturados, os tubos foram deixados em repouso por 15 minutos, com posterior

centrifugacio a 3000 rpm durante 5 minutos em Centrifuga Parsec B-8.
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FASE C:
ERAND PADRAD DESCONEBODO
SOBRANADANTE QSml 5ml 5ml
QORRESFCNDENTE
SULBATO DE OERE Bb gt gt 1gta
AODO SURROD 30ml 30ml 30m!
 QONGNTRADO

Ap6s misturar bem, os tubos foram colocados em banho maria fervente por 5 minutos, sendo
posteriormente resfriados em 4gua corrente. Foi adicionado a todos os tubos 0,1 ml de
p-Hidroxifenila-a 0,8%, misturando-se bem e deixando em repouso por 30 minutos. Os tubos foram
entdo colocados em banho maria fervente por 90 segundos, sendo posteriormente resfriados em igua
corrente. A leitura foi feita no Espectrofotometro de Coleman a 570 nm, usando um tubo de 12 mm

sendo os resultados dados em mg%.

33.2-ATP

Para a dosagem de ATP foi utilizada a técnica de Adams (Técnica de Burcher modificada)
segundo as especificagdes da Sigma Diagnostics.

REATIVOS - NADH, Preweighed Vial, Catalog No. 340-13, com 0,3 mg de sal disédico,
PGA Buffered Solution, Catalog No. 366-1, com Solugdo tampdo de 4cido 3-fosfoglicérico, 18 mmol/L,
jons magnésio e EDTA, GAPD/PGK Enzyme Mixture, Catalog No. 366-2, com suspensio em sulfato de
aménia de desidrogenase 3-fosfato gliceraldeido, 800 unidades/ml e fosfoquinase 3-fosfoglicérica, 450
unidades/m!, Solugio de 4cido tricloroacético a 12%. Todos os reativos, com excecdo do primeiro foram
conservados em geladeira.
TECNICA - FASE A:

Na Sala de Parto, apés coleta, 1 ml de sangue foi adicionado a 1 ml de TCA a 12%, sendo
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bem misturado e mantido em banho frio por no maximo 1 hora, sabendo-se que h4 diminuigdo dos niveis
em 5% apoés 24 horas de estoque. Posteriormente, centrifugado a 3000 rpm por 10 mimitos em
Centrifuga Parsec B-8.

FASE B:

No frasco de NADH foi adicionado 1 ml de PGA, 1,5 ml de agua deionizada, 0,5 ml do
sobrenadante, misturando-se gentilmente. A leitura foi feita no Espectrofotdmetro Siel 500 a 340 nm,
sendo feito a leitura inicial ( A ), acrescentado 0,04 ml de GAPD/PGK, misturando-se por inversio com
posterior leitura final ( B ). O resultado foi dado em pmol/dl através do calculo da diferenca das 2
leituras x 195.

3.3.3- SODYO E POTASSIO PLASMATICOS

Para a dosagem de Na* e K* plasméticos foi utilizada a técnica de fotometria de chama.

REATIVOS - Agua deionizada.

TECNICA - 0,25 ml de plasma foi colocado em um balio volumétrico de 25 ml,
completando-se com dgua deionizada até o trago do baldo. Posteriormente foi feita a homogeneizagio,
fechando-se o balfo, com agitagdo por inversdo por 15 segundos. A leitura foi fei(x em Fotémetro de
Chama Fc-130 Celm, utilizando-se os filtros correspondentes aos padrdes de sédio e potissio (204). O
caleulo foi feito para o sédio através da leitura x 2 e para o potassio, da leitura X 0,1, com os resultados
em mEg/L.

3.3.4 - SODIO, POT ERITROCITARIO

SSIO, AGUA INT

Para a dosagem de Nat, e K*, foi utilizada a Técnica de Bengtsson (245) e a Técnica de

Funder e Wieth (61).
REATIVOS - Solugiio Colina-Ringer composta em mM: cloreto de colina 146,0 MgCl 5 1.0

CaCl N 1,0 NaCl; 5,0 acido ortofosférico; 2,5 tampio-TRIS pH = 7,40; Solugio padrio de Na* ¢ K*.
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TECNICA - Apés centrifugagio o maximo de leucocitos foi removido e os eritrocitos. foram
lavados 2 vezes num volume igual de solugdo Colina-Ringer . Esta solugio foi usada porque o eflixo de
Nat dos eritrécitos € minimo com concentragio externa de Na* de aproximadamente § mM (209). Apés
cada ressuspensdo na solugdo Colina-Ringer, os eritrécitos foram submetidos 4 centrifugagio em
temperatura ambiente 4 2000 rpm, por 3 minutos em Centrifuga Parsec B-8, pois a centrifugagio por
mais de 3 minutos nio modifica a quantidade de plasma entre os eritrécitos.

Na ultima centrifugagdo, apds ressuspensdo em solugdo Colina-Ringer, o material foi
centrifigado em tubos de polietileno para permitir o isolamento dos eritrécitos, evitando eritrécitos
jovens de densidade menor, que ficam em cima e eritrécitos velhos que ficam em baixo, j4 que nestes
existe diferenga significativa para 4gua e K* (60,61,195).

0,2 ml de eritrécitos lavados foram misturados e hemolisados em baldes de 50 ml
completados com 10 ml de Agua deionizada. A leitura foi feita por fotometria de chama no Fotometro
FC-130 Celm com padrdo de Na* de 40 mEq/L. Para andlise de X', foi tomado 0,5 ml da diluigdo
anterior e redilnido em balio de 25 ml com 0,25 ml de soro fisioldgico. A leitura foi feita da mesma
forma, utilizando entretanto, o padrio de K* de 46 mEq/L.

Os valores de cations intraeritrocitarios foram corrigidos com um fator de 3,6% para a perda
de agua durante lavagem e centrifugagio. A quantidade de plasma entre os eritrécitos. nesta forga
centrifuga ¢ de 4,5%, portanto, um fator de 4,5% foi usado para corregio de Na* e K* (61,245) .

DETERMINACAO DA AGUA INTRAERITROCITARIA

Para determinagio da Agna intraeritrocitaria, 100 pl da amostra de sangue foi pesado e

secado em estufa a 100°C por 4 horas. Para o cilculo foi utilizada a segninte formula:

sgoa . = (100 A - B (100 - VG)}
VG



53

Sendo:

A = 4gua no sangue total

B = 4gua plasmitica

VG = VG corrigido com um fator de corregdo de 2,5% -

Corregio do "trapping plasma": A correcdo é importante para o Na*,, j4 que no EEC o Na* ¢
encontrado em grande quantidade. A equagdo que pode avaliar o *Na* trap":

“Trap Na* = Na* mEq/L plasm x % albumina “trap" + 2,14

100

Para um Na* plasmatico de 138 mEq/L o "Na* trap" é de aproximadamente 3,19% ou 4,4
mEq Na*/Kg (60). Siebers e Maling, em 1988, comparando a dosagem de Na*,, e K*  por
espectrofotometria de absor¢io atdmica com as medidas por fotometria de chama, observou que houve
relagdo linear entre os dois métodos mostrando que a fotometria de chama é um método simples e
efetivo (204), método este utilizado neste estudo.

Algins cuidados e critérios foram respeitados:

ESTOQUE - As medidas foram feitas com eritrécitos frescos. Quando isto nio for possivel, o
estoque dos eritrécitos deve ser feito em temperatura ambiente (210), processado em 2 horas, pois a 0°0C
o efluxo de Na* pela Bomba de Na*K* aumenta em 22% com 2 horas de estoque e em 54,2% apos 4
horas (210).

A 199C o efluxo de Na* raramente ocorre, sende insignificante mesmo apds 4 horas
enquanto.o Na*,, anmenta em 17,3% em eritrécitos estocados por 4 horas a 0°C (210).

PROCESSAMENTO DA AMOSTRA - Geralmente se utiliza para a dosagem de eletrolitos
intraeritrocitirios o seu contetido lisado. O contetido é entio relacionado ao volume original do VG e

expresso em mmol/L/eritrécitos. As fontes de erro estio relacionadas a: 1. quantidade de “plasma
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trapped" rico em Na*; 2. viscosidade da papa que impede pipetagem adequada. O conteiido de Na*
intraeritrocitario varia com as alterag3es na dgua. Weeisberg propée, portanto, que as hemacias devem
ser lavadas com cloreto de magnésio para descontaminar a amostra do Na* plasmatico “trapped" entre os
eritrocitos. A técnica nio deve requerer pipetagem dos eritrécitos e o contetido elétrolitico deve ser
relacionado & massa de eritrocitos seca e portanto ser independente da dgua eritrocitaria (235).

Estes critérios foram obedecidos no processamento de todas as amostras.

HEPARINA - Concentrag3o de heparina de 300 unidades/L diminui o Na*,, em 5 mmol/L
(134), tendo também sido este critério observado.

CENTRIFUGACAO - Até¢ a centrifugagio e separagio do plasma as amostras foram tratadas
anaerobicamente para evitar perda de CO,e a 4°C-para evitar glic6lise e formagdo de 4cido lactico pois
as alteragdes de pH plasmaético levam a alteragdio de pH eritrocitdrio com movimento de 4gua e alteragio
dos cations intraeritrocitarios (48). Além disto o tratamento aerdbico da amostra pode ammnentar o pH em
0,5 unidades e diminuir a 4gua em 1,5-3% (61).

LEITURA -A presenga de K* em concentragio maior que 0,5 mEq/L afeta a analise do Na*.
A adigdo de K* 2 solugdo padrio compensa este fendmeno. O mesmo acontece com ¢ Na* em relagio ao
K* e a adigio de Na* A solugdo padrio, faz a mesma compensagdo (245).

Os exames foram realizados em triplicata, utilizando para leitura o fotometro de chama Fe-

130 Celm.

OUABAINA-INSENSIVEL

OUABAINA-SENSIVEL

3.35-
Para a dosagem dos niveis de ATPase foi utilizada a técnica de Sigstrém ( Técnica de Oski
modificada) (205), como segue:
REAGENTES - Solugio fosfato § mmol/L, pH=7,40 contendo 135 mmol/dl de NaCl, Soincio

tampio TRIS-HCL 2 mmol/L, pH=7,50 2 mmol/l EDTA; Solugdo de incubagdo com concentragio
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final/L = TRIS, pH 7,40 15,0 mmol; MgCl2 3,9 mmol; KCI 5,75 mmol; NaCl 42 mmol; EDTA 0,25

mmol; ATP 3,0 mmol e ouabaina 0,5 mmol/L.

2m] de sangue foram centrifugados a 3000 rpm a temperatura ambiente por 10 minutos em
Centrifuga Parsec B-8. Normalmente a Bomba de Na*K* tem menor atividade nos eritrécitos comparado
a0s leucécitos. Entretanto, para estudar a Bomba de NatK* em leucécitos seriam necessarios 100mi de
sangue, o que se torna inviavel em criangas (229).

O plasma, leucécitos e porgio superior das hemacias foram aspirados. Esta fase foi realizada
no maximo em até 12 horas apés a coleta, sendo o concentrado de hem4cias estocados em geladeira em
tubos de ensaio fechados por tempo maximo de 12 horas.

Os eritrocitos foram lavados 3 vezes com tampio fosfato-salino de Na*, pH = 7,4,
centrifugando a 3000 rpm a 2°C por 10 min em Centrifuga refrigerada Beckman J-21C, sendo que a
cada vez os leucécitos foram aspirados.

Apos uma rediluigio a uma fragdo de eritrécito de 40%, foi feita hemoélise com 15 volumés
de 5 mmol/L TRIS-2mmol/L tampio EDTA, pH = 7,5. A isto se seguiu centrifugagdo a 12500 rpm a 2%c
por-30 minutos e posteriormente, retirado o sobrenadante. O mesmo procedimento foi repétido 3 vezes
ou até clareamento da amostra (retirada de toda a hemoglobina).

As membranas foram entdo estocadas no freezer até incubagio. Antes forain ‘descongeiadas e
novamente congeladas por 3 vezes e rediluidas em TRIS Smmol/L, pH = 7,50 para nm volume
excedendo o volnme do sangue original a 50%.

Desta suspensdo 0,1 ou 0,2m] foram adic¢ionados a-0,8m! de uma solixgdo de incubagiio. Para
determinagio da ATPase ouabaina sensivel, 0,5 mmol de ouabaina foi adicionado 4 solugio de
incubagdo. A Onabaina ¢ o glicosideo cardiaco mais largamente utilizado para inibir o transporte de Na*

e K*. E mais soluvel em agua, ligando-se ao lado extracelular do sistema, sendo que a inibigio &
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dependente do ntimero de ligandinas presentes (100,142,220,232).

Para corregdo da quebra ndo enzimatica do ATP, solugdo de incubagido com Mg+ foi
utilizada.

O fosfato inorganico liberado foi analisado com o método de Fiske e Subbarow (57) apds
incubagdo a 37°C por 60 minutos interrompido pela adigdo de 1m! de 4cido tricloroacético a 0,6 mol/l.
A concentragdo de proteina na suspensio de membrana foi medida de acordo com o método de Lowry
(129). As atividades foram ‘expressas em unidades (U), onde uma unidade é definida como a formago de
ym mmol de fosfato inorgdnico por mg d~ proteina por hora.

Alguns-cuidados foram tomados de acordo com as observagdes técnicas para realizagio do
exame:

PROCESSAMENTO - Os métodos para a determinagdo da ATPase (Na*-K*) dependente nos
eritrécitos ntilizam: fosfato inorganico liberado do ATP em solugdo aquosa contendo.membranas livres
de hemoglobina, magnésio, sédio, potassio e ouabaina a partir de 1960. O passo crucial & a preparagio
das membranas. A adi¢io de EDTA & solugdo hemolisada resulta num aumento da atividade da ATPase
(Na*-K*) dependente. Numa concentragio de EDTA de 1 mmol/L o aumento da atividadé da A'[Pase
total & de 100% e da ATPase (Na*-K+) dependente, 75% (205).

CONGELAMENTO DAS MEMBRANAS -Se as membranas sio apenas congeladas e
descongeladas | vez antes da incubagdo, ha diminuigdo de 10-15% da ATPase total e 6-8% da ATPu<e
Na*-K*dependente. Rotineiramente as membranas foram congeladas por-16-24 horas antes da incubagio.
Se nio o forem ou forem por curto tempo, baixa atividade & obtida (205).

Entretanto, esta diferenga é pequena quando se utiliza EDTA na solugio de hemolise. A
adigio de EDTA 4 solugdio torna o estroma menos sensivel 4 temperatura durante os procedimentos de

preparagio.



57

O efeito estabilizador do EDTA pode ser explicado pela quelagio de cations .divalentes,
diminuindo assim a oxidagdo dos grupos sulfidrila necessarios para atividade enzimatica total. Além
disto, quela os ions metais pesados tornando-os indisponiveis para a inibigio (205).

ESTOQUE - Estoque prolongado do hemolisado a 4°C nio altera as atividades na presenga
de EDTA. Na sua anséncia, gumenta em 50% (205).

HEMOLISE - O anmento do nimero de ciclos de hemélise de trés para quatro niio altera as
atividades obtidas.

A osmolalidade da solugiio para hemnélise também influencia a atividade da ATPase. Uma
baixa osmolalidade, 2 mmol/L da solugdo tampao-TRIS, resvita em anmento da atividad:. Fntretanto,
pode levar 4 diminuigio da estabilidade enzimatica e na verdade, 10 mmol/L-de tampdo-[RIS com 2
mmol/L de EDTA geram boa discriminagio da atividade (205).

ANTICOAGULACAOQO - Nio ha diferenga utilizando-se EDTA, heparina ou ACD como
anticoagulante. A atividade no sangue total ¢ estavel no minimo por 24 horas a 4°C. Sang::» com EDTA
pode ser estocado por mais de 96 horas a 4-8°C sem alteragio se o EDTA for utilizado também na
solugdo de hemolise (205).

TRIPLICATA - A variagdo encontrada entre .as duplicatas foi de 2,5% (205). O método
modificado mostrou diminuigdo no coeficiente de variabilidade, que somado a estabilidade da enzima,
representavam os dois problemas técnicos fundamentais para medir a atividade da ATPase (205).

Todo o material utilizado para os exames laboratoriais foram lavados com solugdo

sulfocrdmica.



3.3.6 - ANALISE ESTATISTICA

Os resultados foram analisados segundo as tabelas originais confeccionadas conforme a
coleta dos dados. Entretanto, para preencher os critérios necessirios para permitir tratamento estatistico,
as tsbelas foram reduzidas através do agrupamento de algumas subdivisGes comuns, sendo assim
aplicado o teste do X2, com a corregdo de Yates, sempre que necesséria. Para o estudo comparativo entre
médias, foi aplicado o teste "t de Student™ com um nivel de significincia de 5%. Para os célculos foi

utilizado o programa Statgraphic.
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4.0 - RESULTADOS

No periodo de 01 de abril & 31 de maio de 1992 houve 343 nascimentos, sendo 91,25% (313)
de RNT e 8,75% (30) de RNPT. Setenta e um (20,69%) tiveram Apgar, <7.
Dos 41 RN da populagao de estudo a média de peso de nascimento foi de 3178 + 486 g, a de

1dade gestacional 39,91 + 0,98 semanas. Quanto ao sexo, 41,46% do sexo feminino e 58,54% do sexo

masculino, sendo todos adequadamente nutridos e de raga branca. Trinta (73,17%) casos tiveram Apgar,
>7 enquanto 11 (26,83%), Apgar; <7, sendo em 5 (12,19%) < 3.

Dezessete (41,46%) casos nasceram por parto normal sendo que destes 23,52% & férceps
(Kielland ou Simpson). Vinte e quatro (58,53%) nasceram por CST, sendo gue sua indicacdo obstétrica
foi por CST anterior em 54,16%, por distécia de progressio ou desproporgio céfalo-pélvica em 25% e
por sofrimento fetal em 20,83%. Através da medida do pH da artéria umbilical os casos foram
classificados (Figura 3) em:

* Sem acidose (17 casos) = 41,46%

* Pré-acidose (08 casos) = 19,519

* Com acidose (16 casos) = 39,63%

FIGURA 3. CILASSIFICACAO DA ACIDOSE
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De acordo com a diferenca de BE e pH matemo/aéria umbilical, os casos de acidose foral
subdivididos (Figira 4) em:

« Acidose fetal (10 casos) = 62,5%

» Acidose maternogénica (06 casos) = 37,5%

FIGURA 4. CLASSIFICACAO DO TIPO DE AGDOS
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4.1 - EQUILIBRIO ACIDO-BASICO MATERNO-FETAL

As médias @ os DP encontrados para as gassnztissnos diversos grupos sao apresm&as ni
tabelas 2 &4 6. A significincia da diferenga entre as medizs foi testata por intermédio do t=stz "t ¢

Student".

TABELA 2. pH MATERNO-FETAL

4
pricdets) M M| M. )
MAE 739+005 | 738+004 3;’3 +0,03 NS
ART. UMVHL 7,29+ 0,04 @b |722+001 B E}710 +0,05 @< p<0,05
VHA UMHL, 7,33+0,05 #b|728+0,03 5 gms +0,07 akc p=0.03




TABELA 3.P,0, MATERNO-FETAL
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POy o) M RE am p
AQDORE AQDOSE AQDCRE ACQDOSE

MAE 175.67+10,60 |8597+36.36 |78.82+12.40 NS

ART. WVHEL 20,77 +12,24 4] 12,95+5,17 1096 +10,46 9]  p<0,05

VEA UM, 25,02+7,51 419,21 +5.85 17,71+ 6,82 4 p<0,05

TABELA 4.P,CO, MATERNO-FETAL

P00 @uunt) SBM RE aM P
AQDCRE AQDORE AQDCEE AQDOSE

MAE 28,18+ 5,78 | 2845+ 417 27.69 + 3,13 NS

ART. UVHL, 42,10+ 10,442 | 46,05+ 7,60 b | 5828 +15,289/P p<0,05

VEA VAL 393 + 616 9] 4387+ 6979|3339 + 9 8s5/b p<0,05

TABELA 5. BICARBONATO MATERNO-FETAL

BiC.@iFgl) M PRE aM P
AQDCSE AQDCEE ACQDCEE AQDCEE

MAE 17,78 + 4,04 174 +-270 16,92+ 1,73 NS

ART. VR, 19,92+ 362 11876 + 2,97 |18,90+ 3,89 NS

VEAUMBL 2084+ 214 94[205 + 231 [1959+ 1,15 4 p<0,05




TABELA 6. BE MATERNO-FETAL

EEGnEqD) M RE aM P
AUDORE AQDOE AQDOE AQDURE

MAE 6,05 + 4,92 7,05 + 3.09 6,35 + 1.94 NS

ART. UVHEL 6,05+ 2,44 @0 843+254 bc 12164398 @c|  p<0,05

VHA UVEL 432+ 2,054 |582+ 1,64 & | 899 + 2394/ p<0,03

()OS RESULTADOS SIGNIFICATIVOS PARA UM p<0,05 SAO AQUELES IDENTIFICADOS PELAS

EQUIVALENTES (a com a, b com b, c com c).

4.1.1 - HIPOX1A

Os RN sem acidose apresentaram hipéxia em 58,82%

Casos,
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LETRAS

sendo esta

predominantemente leve. Com pré-acidose ou acidose estes indices se elevaram para 100 e 93,73%

tespectivamente e a incidéncia de hipéxia grave foi maior (X2 = 6,48 p = 0,01) (Figura 5).

FIGURA 5. ACIDOSE E HIPOXIA
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Houve diferenga significativa entre a P,0O, do sangue da artéria umbilical no grupo sem

acidose (20,0 + 12,24 mmHg) e no grupo com acidose (10,96 + 10,46 mmHg) para um p<0,05 (Fignra 6).

FIGURA 6.P,0, NA ARTERIA UMBILICAL E ACIDOSE
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Nos casos de acidose fetal e maternogénica, 90-100% dos casos cursaram com hipoxia,
predominando hipéxia grave na agidose fetal (X2 =0 p=1) ( Figura 7).

FIGURA. 7. TIPO DE ACIDOSE E HIPOXIA
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Com hipdxia leve ou ausente o Apgar, foi normal em 88% dos casos. Com hipéxia grave

em 50% dos casos o Apgar, foi <7 (X2 =0,33 p=0,56). Houve hipéxia em 100% dos casos de Apgar; =7
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(X? =0,01 p=0,89). Sem hipéxia ou com hipoxia leve nio houve diagnéstico pré-parto de sofrimento
fetal em 71,42% dos casos; com hipéxia grave, houve em 42% dos casos (X* =0,53 p=0,46) (Figura 8).
FIGURA 8. HIPOXIA, APGAR E SOFRIMENTO FETAL
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Embora com resultados nio significativos estatisticamente, correlacionando Nat, K* e 4gua
intra e extraeritrocitdrias, observamos uma tendéncia de ammento nas frequéncias de Nat, elevado de
50%, nos casos sem hipéxia, para 90,90% nos casos com hipdxia grave; de Nat_ diminuide de 71,4%
para 90,90%; de K*,, diminuido de 33,33% para 72,72%, de K* _ diminuido de 0% para 27,27%, de
. diminuida de 57,14% para 72,72% e de agua ., diminuida de 14,28% para 54,54%,

agua |

respectivamente (Figura 9).
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FIGTRA 9. HIPOXIA E ELETROLITOS
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4.1.2 - SOFRIMENTO FETAL

Houve 12 casos (29,26%) com sinais de sofrimento fetal observados no periodo pré-parto..
Destes, 9 (75%) tiveram pré-acidose ou acidose (X* =1,05 p=0,30). Vinte ¢ nove casos nio apresentaram
evidéncias de sofrimento fetal, sendo que destes, 51,72% cursaram com pré-acidose ou acidose e
48,27%, sem acidose. Quando foram detectados sinais de sofrimento fetal, 75% dos casos apresentaram
pré-acidose ou acidose. Entretanto, em 50% dos casos de pré-acidose ou acidose nio foram observados

sinais clinicos de sofrimento fetal (Tabela 7).
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TABELA 7. ACIDOSE E SOFRIMENTO FETAL

SCFRIMENTO M RE AQDCRE TOTAL
FETAL AQDCSE ACDORE
PRESENIE 3 2 7 12
ALNINIE 14 6 9 29
TOTAL 17 8 16 41
4.13 - APGAR

Dos RN com Apgar, normal, 50% apresentaram. pré-acidose ou acidose, considerando como
Apgar, normal quando maior que 7 no primeiro minuto (Tabela 8).

TABELA 8. APGAR NO 1° MINUTO E ACIDOSE

ACDOEE Apgar, > 7 Apgar,; <7 Apgar, <3 TOTAL
- AFGAR TMINUTO
SMAQDCEE 15 2 0 17
PRE-AQDORE 6 2 0 8
COMAQDCSE 9 2 5 16
TOTAL 30 6 5 41

Sem acidose 88,23% nasceram com Apgar > 7. Com pré ou acidose estes valores

decresceram para 75% e 56,25% respectivamente (X2 = 2,17 p=0,14) (Figura 10).
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FIGURA 10. APGAR 1°MINUTOE ACIDOSE

ACIDOSE E APGAR 1" MINUTO

90

% 50 cec@ccc APGAR>?

ACIDOSE

Todos os RN que apresentaram Apgar, < 3 e Apgar, < 7 tiveram acidosc (X2 = 0,82 p = 0,35).
Houve diferenga significativa entre a média de Apgar, de 8,3 + 0,86 no grupo sem- acidose ¢ 6,31 + 3,21
no grupo acidose (p<0,05). Também entre os grupos acidose fetal (5,3 + 3,71), pré-acidose (8,5 + 0,75) 2
scm acidose (8,3 + 0,86) (p<0,05).

Em relagdo ao Apgar,, s6 houve diferenga significativa.entre o grupo acidose fetal (3,2 + 1,9)
e sem acidose (9,2 + 0,43) (p<0,05).

Com acidose de origem fetal, em 50% dos casos o Apgar, foi = '3; com acidose de vrigem
maternogénica o menor Apgar ao 1° minuto foi = 7 em 33,33% (X2 =0,016 p=0,89).

Todos os casos de Apgar; = 7 pertenciam ao. grupo com acidosc de origem fetal (X2 =0,63

p=0,40) , assim como todos que precisaram de algum tipo de reanimago (X2 =2,34 p=0,12) (Tabela 9).
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FABELA 9. APGAR 5° MINUTO E ACIDOSE

ADDCE Apgarg > 7 Apgarg <7 TOTAL
APGAR $MNUTO

FETAL 7 3 10

MATERNOG. 6 0 6

TOTAL 13 3 16

Com acidose de origem fetal em 71,42% dos casos o Apgar, foi < 7. Quando a acidose foi
caracterizada como maternogénica, 66,66% nasceram com Apgar, normal (Figura 11).

FIGURA 11. APGAR 1° MINUTO E TIPOS DE ACIDOSE
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Com sinais de sofrimento fetal a incidéncia de Apgar, < 7 foi de 25%, diminuindo para

10,34% sem sofrimento fetal. A incidéncia de casos com sinais de sofrimento fetal e que apresentaram

Apgar, <3 foi de 33,33%. Esta incidéncia diminuiu para 3,44% sem sinais de sofrimento fetal (X? = 6,45

p=0,01). (Tabela 10)
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TABELA 10. ACIDOSE E SOFRIMENTO FETAL

ACDXER SF AUSENTE | SFPRESENTE |  TOTAL
| SORRIMENTO FETAL
FETAL s s 10
MATERNG, 4 2 6
ToTAL | o 7 16

Com sofrimento fetal 71,42% das acidoses foram de origem fetal e 28,58% de origem

maternogénica’ (X2 =0,016 p=0,89).

4.1.4 - TIPO DE PARTO

Vinte ¢ quatro casos nasceram por CST e 17 por parto normal. Das CST em geral, 54,16%
ndo cursaram com acidose enquanto 76,47% dos partos normais cursarain com pré-acidose ou acidose
(X =2,68 p=0,10).

No grupo acidose fetal, 60% dos partos foram CST por sofrimento fetal, na acidose
maternogénia 83,33% dos partos foram. normais( X2 =1,37 p=0,24). Com CST indicada por CST anterior,

ou seja, sem trabalho de parto, nio houve desenvolvimento de acidose maternogénica {Tabela 11).
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TABELA 11. ACIDOSE E DIAGNOSTICOS PRE-PARTO

AODOE Gest. Termo + | CST por CST CST por TOTAL
DIAGKETID Trab. Parto anterior SF/Distécia
AUSENTE | 4 6 7 17
PRE- 4 4 0 4
ACIDOSE
FETAL 4 3 3 n
MATERNOCENICA 5 0 1 6
TOTAL _17 13 11 41

4.1.5 - TRABALHO DE PARTO

Em 62,96% dos casos de desenvolvimento de trabalho de parto houve acidusc. Entretanto,
50% dos casos sem trabalho de parto também apresentaram acidose (X2=0,21 p=0,64).

Nio houve associagio entre acidose e a duragio do primeiro estigio do trabalho de parto
(X2 =0 p=1). Houve associagdo positiva entre o.tempo de segundo estigio e acidose, sendo que quando o

tempo de segundo estigio foi maior que 30 minutos, em 90% houve pré-acidose ou acidose (X2 =1,06

p=0,30) (Figura 12).
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FIGURA 12. TEMPO DE 2° ESTAGIO E ACIDOSE.
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No grupo acidose fetal 83,33% dos casos apresentaram tempo de segundo estigio maior que
30 minutos enquanto na maternogénica, 40% (X2 =0,73 p=0,39) (Figura 13).
FIGURA 13. TIPO DE ACIDOSE E TEMPO DE 2° ESTAGIO
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4.1.6 - ANESTESIA E ADMINISTRACAO DE FLUIDOS MATERNOS

Em 11 casos o tipo de anestesia utilizada foi locorregional, em 27 peridural ¢ em 3,
raquianestesia. Em relagio as anesiesias peridural e raquidiana nio houve nenhum tipo de complicagio,

ndo havendo também diferenga significativa quanto ao.Apgar ou1 incidéncia de acidose.
4.1.7- ATP ELACTATO

Em 36 casos foi realizado acido lactico e em .32, ATP. Os demais casos foram éxcinidos per
detecgdio de problemas técnicos ou discrepancia dos resultados na triplicata. A frequéncia de lactaio.
elevado, considerando como niveis normais 23 mg/dl para parto normal e {4 mg/dl para CST, foi d2
aproximadamente 50% com ou sem acidose (X* = 0,11 p=0,73) (Tabela 12).

TABELA 12. ACIDO LACTICO E ACIDOSE

LACTATO
NORMAL 8 10__ 18
ELEVADO 6 12 18
TOTAL 14 22 36

Em relagio aos tipos de acidose, observamos maior frequéncia de dcido lactico elevado ma

acidose do tipo fetal, em 80% dos casos (a* =2,81 p=0,093) (Tabela 13).
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TABELA 13. ACIDO LACTICO E TIPOS DE ACIDOSE

TIPOACQDCEE HTAL MATERNOGE. TOIAL
LACTATO NICA
NORMAL 1 4 5
ELEVADO R 2 10
TOTAL 9 6 15

Dos 18 casos de lactato elevado, 72,22% apresentaram hipéxia grave (X2 = 0,70 p=0,39)

(Tabela 14).
TABELA 14. ACIDO LACTICO E HIPOXIA

HPOKIA SSMHPOKIA | OMHPCKA TOTAL
LACTATO |
NORMAL 2 16 18
ELEVADO 5 13 18
TOTAL 7 29 36

Em relagio ao ATP, com pré-acidose ou acidose, em 65% dos casos, este exame normal

(X2'=0 p=1). Com hipéxia, 38,46% tiveram diminuigio dos seus niveis (X2 = 0,63 p=0,72) (Tabela 15).
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LACTAIO
ATP NORMAL - 6 13 3 16 38
ATP TIMNUITD, 6 A1 3 10 26
TOTAL 12 20 6 26 64

Foi também avaliada a oferta de glicose materna que nio mostrou associagio com o0s niveis

de lactato, tendo sido < 2,5g/dia em 87,5% dos casos com lactiacidemia (X2 =2,06 p=0,96).

4.1.8 - Na*, K*, AGUA INTRA E EXTRAERITROCITARIOS E ATPase

Ein 33 casos foram determinados Na*,,K*,, Na*,, e K* . Os demais casos foram excluidos

pela deteccio de problemas técnicos como hemdlise, pouco volume de células para a realiza¢io dos

exames ou restiltados discrepantes na triplicata. Em mais dois casos foram determinados apenas o Na*

e K* ,, Independente da presenga ou nio de scidose, observamos Na*, elevado (69,69%), Na*,,

diminuido (8571%), K*,, diminuido (63,63%), K* , elevado (62,85%), compativel com inibigdo da

ATPase Ouabaina-sensivel. Em 35 casos foramn determinados a 4gua intra e extraeritrocitiria. A gua

intraeritrocitiria estava diminuida em 71% de todos os casos. Da :nesma forma se comportou a dgua

extracelular, que esteve diminuida em 60% de todos os casos (Figura 14).
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FIGURA 14. Na*, K* E AGUA INTRA E EXTRAERITROCITARIOS
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Nio houve associagio significativa entre ATPase total e acidose (X2 = 0,029 p=0,98). A
ATPase Ouabaina-sensivel esteve dilninnida em todos os casos estudados, sendo que em 63,15%\esta
diminuigio foi maior que 50% do valor inferior normal esperado (X2 = 0,26 p=0,60).

Houve predominio de diminuigdo da ATPase Ouabaina-sensivel em 50-100% do valor

mferior normal na acidose fetal enquanto na maternogénica nio ultrapassou 50% (X2 =1,02 p=0,31)

(Figura 15).



5.0 - DISCUSSAO

O feto em desenvolvimento tem sua existéncia totalmente subordinada A cficiéneia dos
intercimbios fetomaternos. Normalmente ele est4 dotado de reservas que lhe permitemn suportar
perfeitamente a grande prova de sua vida - o trabalho de parto. Em condigdes adversas, represcntadas
quer pela intercorréncia de um processo patolégico que o atinja na gestagio, quer por uma distécia no
parto, a eficiéncia dos mecanismos de intercimbio pode estar .alterada importantemente. Nestas
circunstincias, -dependendo da forma de instalagdo, da intensidade, da localizagio e da duragdo do
processo, estabelecem-se modificagdes mais ou menos profundas na homeostase fetal, caracterizadas
principalmente por hipéxia, hipercapnia e acidose que sio o substrato do sofrimento fetal. O feis, por
sua vez, apresenta reagdes compensatérias, cuja finalidade & restaurar o equilibrio de sua economia
alterada. Como resultante da.interagdo destes fatores, pode produzir-se a morte fetal intrauterina ou o
nascimento de um ser com depressio mais ou menos acentuada.

A determinagio do estado acido-bisico do sangue da artéria e veia umbilicais, isolado em
um segmento do cordio, no momento do nascimento, constitui-se o elemento mais -acessivel de que
dispoinos para avaliar suas condigdes e estabelecer algumas dedugdcs a respeito dos eventos que
precederam o parto.

O parto é conhecido como uma situagido que compromete a troca gasosa materno-fetal,
ocasido em que-o feto esta sujeito-a um maior risco. No processo de parto-sempre vai haver diminuigio
do pH, aumento da P,CO, e-aumento do BE, alteragdes estas que serio mais prommciadas se honver
asfixia. Fisiologicamente, o pH no feto comeg¢a a diminuir na dilatagio cervical total alcangando o
méximo em 4 minutos, voltando ao normal em até 64 horas (146). O pH fetal se correlaciona muito bem
com o pH da artéria umbilical. O sangue da artéria umbilical reflete o estado metabélico do feto

enquanto.o da veia mostra ainda a fungio de troca placentaria (27).
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O limite inferior de pH, em.torno-de 7,20, estabeiecido por Saling para os casos normais, foi
confirmado praticamente por todos os que se ocuparam do tema (14,74,108). Adotamos para a anilise
dos casos a-sna classificagdo, considerando. acidose com pH da artéria umnbilical <:7,20 e pré-acidose
com este pH entre 7,20 e 7,25 (74,75).

Desta forma, neste estudo encontramos acidemia.em 39,03% dos casos. Esta incidéncia foi
bastante superior as diversas citadas na literatura como de 23% no Texas por Gordon e Johnson, em
1985 (71), de 9% por Saling, em 1988 (189); de 12% em 1988, por Ruth e col. (188). Este fato se
contrapde & sugestio de qie, ao contrario do RN deprimido, que indiscutivelmente mero-e avaliagio de
pH e gases sanguineos do cordio (20,171), este exame ¢ iniitil no RNT vigoroso.(226), pois metade deles
apresentaram pré-acidose ou acidose em nosso estudo.

Sendo a8 Maternidade do Hospital de Clinicas - UFPr, centro de referéncia para gestagdes de
alto risco que drenam de toda a grande Curitiba e outras cidades do Estado do Parana, aliado a baixa
condigdo. socio-econdmico-cultiral da quase totalidade dos casos atendidos e consequentemente
precarios cuidados pré-natais; torna-se ainda mais importante o estudo acido-basico materno-fetal, com
o objetivo de identificar as reais condigSes de nascimento, que parecem ser, Como vimos em nossa
amostra, frequentemente alteradas.

O'estado acido-basico do sangue fetal depende de dois fatores fundameniais:

L. produgio de catabolitos pelas células fetais;

2. eliminagdo de acidos pela placenta.

Dat, deve-se distinguir dois tipos de acidose, ambas apreseniando-se com um pH abaixo dos
niveis compativeis-com os dos RN normais e cujo significado difere completamente em uma e outra
circunstancia.

A acidose de origem. fetal caracteriza o sofriméfito fetal propriamente dito ¢ é a causa mais
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frequente de acidemia no feto (74,75). Decorre de wna retengdo de catabélitos fetais por alteragio dos
intercambios feto-maternos. A de origein materna representa a acidose fisiologica que ocorre no parto
normal, além do aumento da produgdo de Acido lactico pela m3e como resultado da atividade muscular,
sendo por isso também denominada de "acidose transfusional® (74,75,189).

A avaliagio acido-basica materno-fetal é de suma importincia pratica, no sentido de se podsr
determinar e valorizar devidamente os resultados para o diagnostico da condigio de nascimento. Este
tipo de avaliagio simultdnea permite identificar o tipo de acidose. Na acidose de origem fétal os
gradientes feto-matenos de concentragio de todas as substiancias consumidas ou produzidas pelo fets
encontram-se avmentadas. A diferenga de pH e BE entre o sangue fetal e materno também sumenta.
Portanto, uma acidose que se acompanha de uma diferenca de pH entre mie e feto elevada
(> 0,15 unidades) indica uma retengio de ions H* ‘no feto por dificuldade de intercimbio materno-fetal,
caracterizando o verdadeiro sofrimento fetal. Quando esta diferenga se mantém- em niveis normais
(até 0,15 unidades), em geral indica acidose de origem-maternogénica (74,75,189).

A mesma relagio se obtein da avaliagdo da diferenga de BE maierno-fetal, avaliagio esta
ainda mais precisa, pois nio sofre a influéncia da alcalose respiratoria materna gestacional. Desta forma,
variando a diferenga feto-materna de deficit de base entre 0-2.- mEq/L, admite-se ser provivel que nestas
circunstincias, a acidose metabolica materna represente o fator primordial da acidemia fetal
(fisiologica). Variando a diferenga de ™ feto-materna entre 6-12 mEq/L, admite-se desordem nos
intercAmbios placentarios (74,75).

Dos 16 casos de acidose, 10 (62,5%) preencheram os critérios pata sua classificacio como
acidose de origem fetal, refletindo mais 1ma vez uma populagio de gestagdes de alfo risco e a

necessidade de investigagio acido-basica para o sen diagnostico preciso.

A média de pH na artéria umbilical para o grupo com acidose tfoi de. 7,10 + 0,05, con P,CO,
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de 58,28 + 15,28 mmHg e BE de - 12,16 + 3,98 mEq/L, caracterizando acidose mista que ocorre
geralmente no estigio II da acidose, ou seja; a0 aumento da P,CO, ocorrido no estigio I, se assvucis iima
sobrecarga de 4cidos organicos, determinado por hipéxia, tendo sido a média de PO, em torno de
metade do valor inferior normal (10,96 + 10,46 mmHg).

As diferengas estatisticamente significativas encontradas nos paridmetros constituinfes da
gasometria da artéria umbilical forain os mesmos encontrados na gasometria da veia nmbilical, com
excegdo do BE na veia umbilical para os grupos acidose e pré-acidose e bicarbonato da artéria umbiiic
para todos os gripos. Huisjes e col., em 1979, mostra que a avaliagio feita pelo pH da veia nmbilical nio
é inferior que o pH da artéria umbilical como parimetro de morbidade fetal e neonatal (87). A coleta de
sangue da veia umbilical tem algnmas vantagens sobre a artéria, como maior facilidade de obtencio
dado 4 wilnerabilidade da artéria umbilical & vasoconstrigio (114,223,228,239), menor dependéncia do
clampeamento de cordiio e tempo de coleta (55,114,141,163,164,221).

Neste estndo quase todas as alteragdes significativas vistas no sangie da veia nmbilical
foram também vistas no sangue da artéria mnbilical, demostrando que a avaliagdo acido-bisica pode ser
feita também por esta via, com as excegdes citadas acima. Entretanto, quando se traia de determinar a
origem da acidose pela diférenga do BE , ha necessidade de tomada de sangue da artéria nmbilical.

Houve diferenca significativa entre o pH da veia umbilical no gripo sem acidose
(7,33 + 0,05) e pré-acidose (7,28 + 0,03). Esta diferenga também foi enconirada para o pH da arteria-
umbilical para os mesmos grupos, de 7,29 + 0,04 e 7,22 + 0,01, respectivamente. Ountras diferencas
significativas foram vistas entre os grupos sem acidose e comn acidose, como para P O, P,CO,.
bicarbonato e BE. Estas diferengas foram também observadas entie os grupos pré-acidose ¢ con acidose.

A hipéxia o> acompanhou os casos sem acidose em $8,82% das vezes foi

predominantemente leve. Na pré-acidose a média de P,O, foi de 12,95 + 5,17 mmHg, sendo alta a



frequéncia de hipéxia grave (P,0,<10 mmHg).

O aproveitamento de oxigénio pelo feto é mantido até que a oferta de O, ao feto seja
reduzida em 50%, pois existe uma “margem de seguranga" que & a reserva de oxigénio disponivel
guando a liberagdo diminui. Nesta fase haverd hipoxemia sem acidemia. Posieriormente, com a
persisténcia da hipoxemia, inicia-se 0 acimulo de 4cido lactico.

Tanto na nré-acidose quanto na acidese a P,O, média foi praticamente a mesma, o que nos
faz pensar que a P,CO,, com diferenga estatisticamente significativa entre os dois grupos, tenha sido
responsavel pela maior diminuigdo do pH vista no grupo com acidose. Também se -observa a mesma
diferenca para o BE entre os dois gmipos, o que permite concluir que a duragio e nio a intensidade da
hipéxia tenha determinado o aciimulo de 4cidos.

A pré-acidose se caracterizou, portanto, como uma situagdo intermedidria entre a
normalidade e a acidose instalada, mas com diferenga significativa no que se refere ao pH e presenga de
hipoxia em todos.os casos.

Quando se correlaciona hipoxia e os tipos de acidose, observa-se em-ambos os tipos, hipoxia
leve on grave na quase totalidade dos casos, com predominio de hipdxia grave na acidvse de origem
fetal. Nesta situagiio esta ocorréncia é evidentemente o reflexo da propria fisiopatologia do processo na
qual-a acidose parece ser decorrente da hipoxia.

A hipoxia ¢ normalmente compensada pelo aumento da glicolise anaerobia. que permite
manter transitoriamente a produgio de energia necessdria 4 vida celular. O anmento da glicolise
anaerobia se acompanha de duas consequéncias desfavoriveis para o feto: acidose metabolica e o
desgaste das reservas de glicidios no organismo (74,75).

Na acidose de origem maternogénica também a hipoxia ¢ esperada, ja que fisiologicamente,

no momento do parto, as interrupgdes de fluxo placentario 6bservadas nas coniragdes nterinas podem ser
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determinadas (208). Chama a atengdo, entretanto, a frequéncia-de hipoxia grave, podendo também esta
sitnagio ser considerada como intermediaria ou precurssora da situagiio patologica.

Portanto, nem a pré-acidose, nem a acidose de origem maternogénica podem ser
subestimadas até qie se disponha de estudos que efetivamente comprovem. nio serem estas sitiagdes
deletérias para o' RN, ainda que a longo prazo.

Considerando como normal -Apgar. no 1° minuto maior do que 7, enconiramos 50% dos RN
com pré-acidose-ou acidose. Exclinindo os RN com pré-acidose, tivemos 30% com acidose. Para Thorp e
coi., 7 1989 € Low e col., em 1990, apenas 2-4% dos RNT vigorosos ciursaram com acidemia na artéria
umbilical (124,226). Para RN com Apgar, <7, 63,63% apresentarain acidose, enquanto para Josten e col.
(217), foi de apenas 21%.

Houve diferenga significativa entre o Apgar, para os grupos sem acidose ¢ com acidose,
sendo menor neste ultimo, principalmente para acidose fetal. As menores notas no Apgar de (°'mimuto
foram vistas em acidose fetal, sendo em 50% dos casos < 3. Acidose fetal foi responsavel por 71,43%
dos casos de Apgar, <7.

Em relagdo ao Apgar de 5°minuto, s houve diferenga significativa entre acidoseé fetil e sem
acidose, sendo que todos os RN com Apgar, = 7 pertenciam ao grupo acidose fetal. Houve correlagio.
portarito, entre Apgar. baixo e acidose fetal.

Dos RN vigorosos, 30% apresentaram acidose e 50%, hipoxia grave. A explicagio pira este
fato, “falso Apgar; > 7" no RNT com asfixia, é baseada na liberagio de catecolaminas que sabidamiente
ocorre no parto normal, acompanhando a liberagio dé horménios de “stress". Esta resposta prefende
manter o fluxe sangnineo a 6rgios vitais como o coragio, cérebro e adrenal, especialmente diante de

asfixia.

Estas catecolaminas circulantes determinam aumento do escore atribuido pelo Boletim de
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Apgar (42,161,170):

1. por aumentar a performance do miocardio, mantendo a frequéncia cardiaca;

2.p-7 ativar quimioreceptores carotideos que estimulam a respiragio;

3. por aumentar o tonus e irritabilidade reflexa.

Esta é assim mais uima variavel que torna o escore limitado para detectar asfixia perinatal.

O diagnostico clinico de sofrimento fetal baseado em alteragbes da frequéncia cardiaca,
presenga de lignido amniotico meconial ou de fatores de risco para tal, como hipotensio materna -
trabalho de parto prolougado, foram acompanhados de pré-acidose on acidose em 75% dos casos. Porém,
em 62,5% dos casos com estas alteragdes ndo foram observados sinais clinicos de sofrimento fatal,
estando de acordo com Dijxhoom, em 1986 (46) que mostra que liquido amniético meconiai nis é
exclusivamente produto de asfixia perinatal e que os exames que avaliam o perfil biofisico e mesm« .
fluxometria por Ecodopller do feto tem baixo poder de detecgio precoce de - asfixia perinatai
(34,66,150,157,181,198,216,243). Honve, entretanto, em 25% dos casos com sinais de sofrimento fetal,
Apgar, <7 diminuindo para 10,35% quando o sofrimento fetal esteve ausente.-Com sofrimento fetai a
acidose foi predominantemente do tipo fetal e houve maior frequéncia de trabalho de pario projongado.

Como era de se esperar, pré-acidose e acidose ocorreram com maior frequéncia nos partos
normais, mosirando mais uma vez, a existéncia de uma acidose fisiologica que acomp:nha o trabalho ds
parto, mais especificamente o segindo estagio. Nas CST realizadas apos desenvolvimento de trabajho Jz
parto ou indicadas por evidéncias de sofrimento fetal, hoive acidose. Nas CST semn trabalho Jz parto nio
houve acidose maternogénica, enfatizando esta correlagio (31,119).

O tempo de segundo estagio do trabalho de parto prolongado tem sido classicamente descrito
como responsavel pela acidoss maternogénica, mas o que se observa é que este prolongamento tamhim.

propicia a instalagdo e desenvolvimento do sofrimento, fetal, evidenciado pela sua maior frequéncia na.
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acidose fetal.

Em relagio 4 anestesia peridiural nio houve nenhuma complicag¢io, nio havendo também
diferenca significativa quanto ao tipo de anestesia, Apgar e incidéncia de acidose. Alguns autores
postuiam, inchisive, que a anestesia peridural melhora a perfusio uteroplacentaria (121,230), diminui o
“stress" e liberagdo de catecolaminas, por supressio da dor (230) e diminui-a hiperventiiagio acentuada
pela dor no parto (106,172).

Nio foi observado, tamponco, relagdo enfre a administragio de fluidos maternos e a
ocorréncia de hiponatremia. Sabe-se que para evitar hiponatremia materno-fetal, a oferta de liquidos
intraparto ndo deve exceder 1 litro (109), ou segundo Evans e col.,400ml/hora (53,117).

Virios estudos buscam marcadores da asfixia- perinatal no sentido de ientar identificar
precocemente esta situagio, como acido lactico, ATP, hipoxantina (6,82,99,132,187,211,219).

A formagio de acido lactico em resposta 4 demanda metabélica agnda, com oxigénio
tecidnal inadequado é mm fendmeno bem conhecido. Esta fonte de energia ¢ bastante ineficiente em
termos de produgio de calorias, jao que para cada grama de acido ldctico produzido, a quantidade de
energia livre ¢ de aproximadamente 10 vezes menor do que a por oxidacdo, mas ¢ de extrema
importincia, permitindo a fingio do organismo, na situagio de emergéncia.

O feto esta fisiologicamente deprivado de seu suprimento normal de oxigénio 4 Irequentes
intervalos durante o parto e nascimento; uma pequena diminuigdo do O, desvia a curva de dissoclagdo da
hemoglobina e insaturagio tecidual e sua capacidade de eiiminar acidos fixos & sabidament: i-ta e

limitada. Portanto, normalmente se encontra lactato efevado no feto e RN (103).

A correlagdo entre Apgar, e lactato ndo &€ superior 4 correlagido com pH (71,218&). Tanto
pH < 7,20 quanto lactato maior que 24 mg/dl tem o mesmo-valor preditivo para Apgar, ¢ Apgarg baixos

(211,218). Tanto o lactato quanto o BE.auntam em outras situagdes que nio hipoxia, nio sendo
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portanto especifico (174).

Além disto, a placenta produz lactato, como acontece em fecidos tumorais de rapide
crescimento, sem expressar hipoxia, sendo que 10% desta prodiigio & descarregada na circiilagio Tetal 2
90% na materna (30,79,83,89,103,124,149,176,212,217).

A lactiacidemia materna também é determinada por aumento do piruvato em resposta i
hiperventilagio, infusio de glicose e liberagdo de catecolaminas; porém a maior produgio esti na
atividade uterina e na musculatura abdominal materna (37,125,173).

Na literatura perinatal encontramos, portanto, aignmas observagdes:

1.0 lactato materno aumenta durante o parto e ainda mais ao nascimento;

2. No feto também ha aumento normalmente;

3. O lactato na veia e artéria nmbilicais aumenta mais em CST, asfixia moderada e asfixia .
grave, demonstrando anmento do gradiente materno-fetal de lactato (52,166,194,211,218);

4. O lactato na artéria nmbilical & maior do gie na veia umbilical durante a asfixia (196);

S.Ha produgio de lactato pela placenta que se distribui para o feto, mie e lignido amnidiico
(52,103,176,212,217);

6. E importante que se avalie a relagio lactato/piruvato para estabeiecer o mecanismo «da
lactiacidemia. Sabe-se que num dos mecanismos, essenciaimnente inocuo, a lactiacidemia resnlta de
anmento na concentragio de piruvato comn aumenio paralelo do lactato, sem alreragio da relagio
lactato/piruvato, que ocorre em resposta A hiperventilagio, infusio de glicose, liberagio de
catecolaminas. No outro, hi aumento da relagdo lactato/piruvato, indicando alteragio na oxigenagio dn
nucleotideo difosfopirina no sistema desidrogenase latica(103,125).

Portanfo, acreditamos que para avaliagio do metabolismo do lactato feto-materno deve-se

incluir a relagdo. lactato/piruvato, relagio arterio-venosa mae/feto e veno-arterial no cordio, além da
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dosagem de seus niveis no-liquido amniético (33,52,103), sendo que a avaliagio exchisiva na artéria e/on
veia umbilical sdo insuficientes para se chegar a algnma cenclisio, embora-tenhamos observado maior
frequéncia de lactato elevado nas situag¢des de acidose de origem fetal e/ow hipoxia..

Quando o siprimento de oxigénio é comprometido o ATP ¢é parciaimente catabolizado para
hipoxantina e nos 11ltimos anos sirgin a proposta de dosar hipoxantina plasmatica como marcador da
hipoxia e Saugstad, 1975, foi o primeiro a sngerir a hipoxantina como marcader de asfixia
(174,191,192).

Algimns fatores também complicam a andlise da hipoxantina como indicador de hipéxia e
inclnem (9,59,91,118,135,174,186,191,192,225):

- possivel transferéncia placentaria (118)

- aumento na concentragio plasmatica dirante o exercicio (92)

- anmerito na concentragio no liquido amniotico durante o parto sem hipoxia (91,92)

- concentragio de hipoxantina na placenta (92)

- ammento da hipoxantina nas gestagées com complicagdes (92).

Observa-se, da mesma forma que para o-lactato, que a concentragio de hipoxantina & maior
nos RN deprimidos. O aito catabolismo pela elevagio de adrenalina pode aumentar os niveis d:
adenosina sem refletir hipoxia,; = bora diante de asfixia se- encontre mais frequentemente diminui¢ie
dos niveis de ATP.

Neste estudo, nio observamos correlagio entre os niveis de ATP e hipoxia e/ou acidose,
sendo compativel com a auséncia de edema celular, “falha de: Bomba" e Encefalopatia Hipéxico-
isquémica em nossos casos.

Em relagio aos eletrolitos, observamos.em nossa amostra nma tendéncia de maior freqnéncia

de K*. diminuido com hipéxia grave, nio ocorrendo, entretanto, maior frequéncia de K* , elevado.
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A perda de K* pelo tecido ¢ imediata diante de hipéxia com rapida reversibilidade do
processo com a reoxigenagio. Esta alteragio ndo parece ser decorrente da Bomba de Na*K* mas de
defeito na membrana do sarcolema (203). Este efluxo de K* poderia explicar a maior frequéncia de K*;,
diminnido: Nesta situagdo ocorre geralmente, ativagio da ATPase (Na*-K*) dependente com o intiito dz

corrigir a alteragdo eletrolitica. Desta forma, o efluxo de K* poderia ser parcialmente compensado peia

sua re-entrada, deterininada pela Bomba de Na*K*, nio o suficiente para corrigir o K, mas evitando
maior elevagdo do K* .. Entretanto, considerando que a concentragdo deste cation é maior:no: msio
intraeritrocitrio, o seu efluxo determinaria uma importante elevagdo do K* , e o fendmeno de re-
entrada deveria ocorrer com intensidade. Estas consideragdes, além da inibi¢do fisioiogica da Bomba de
Na*K* existente nesta situagdo, pela circuiagio feto-placentiria de grandes gunaniidades de nma
substincia “like-ouabaina", tornam esta hipotese ponco provavel.

Sabe-se que existe transporte ativo de K* pela placenta do feto, que possni maior
concentragio deste.cation no espago extracelular, para a mae. Qutra hipotese para explicar a remogio do
K* . seria 0 aumento deste transporte ativo pela placenta em situagao de hipdxia.

Hipoxia aguda determina diminuigao do voiume circulante fetal, como mostra Brace em
1986, em estudo experimental (24). A diminuigio do espago extracelular e hemoconcentragio,
anmentam a capacidade de oxigenagdo do sangue e diminui a distincia de difusio de oxigénio para os
tecidos (85). Este mecanismo poderia explicar a diminuigio observada tanto para a Agna intra como para
a extraeritrocitaria.

O aumento do Na*,; pode ter sido determinado pela troca Nat-H*, mediada pela liberagio de
catecolaminas. Deve-se considerar ainda que a populagio estudada caracterizon-se por RN .de raga
branca que apresentam Nat,_ menor do que o encontrado na raga negra.

Diante das alteragies eletroliticas citadas, parece nido ter havido faléncia do sistema
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enzimatico ATPase (Na*-K*) dependente, j4 que nio observamos edema ceinlar ou alteragoes clinicas
compativeis-com Encefalopatia Hipoxico-isquémica.

A maior incidéncia de Na*;, elevado, Na* ; diminuido, K*;, . diminuido ¢ K* , aumentado foi
compativel com a inibigio da ATPase Omabaina-sensivel, pois esta é a por¢io da ATPase (Na*-K*)
dependente responsavel por 70% do transporte de eletrélitos pela membrana. O eritrécito normal tem
concentragio intracelular de K* de + 100 mEg/L e de Na* de + 10. mEqg/L. Estas concentragdes sio
mantidas por transporte ativo de K* para dentro da célnla e de Na* para fora da célnla, e o transporte
destes cations ¢ dependente da Bomba de Na*K* na membrana do eritrécito. A atividade da ATPase do
estroma esta intimamente relacionada com a habilidade de transporte catidnico. Os eritrécitos humnanos
gastam energia para manter o potencial transmembrana e regulagio do voinme celniar. Anions e Agua
sdo livremenie difiisiveis pela membrana celular mas os cations sio seletivamente transportados. Como
as membranas sio permeaveis ao Na* e K* e ndo obedecem ao equilibrio Gibs-Donan, o balango
dinamico do transporte deve acontecer e a ATPase, em especial, a ATPase Ouabaina-sensivel é a
principal responsavel por este transporte.

Independeénte da preseriga ou nido de hipéxia e/ou acidose, em toda 2 amostra o resnitado foi
compativel com a inibigio da ATPase O-S, que esteve diminuida em todos os casos, variando esta
diminuigiio em 50-100% do valor minimo rormal. Este comporfamento concorda com-a literatira no qne
diz respeito 4 presenca de uma substincia “like-onabaina®, prodnzida na nnidade feto-placentiria em
gestagles normais, encontrada em altas: concentragdes no sangne de cordio nmbilicai
(44,70,88,130,162).

Esta substincia foi descrita por. WARDENER citado por GOODLIN (70), em 1969, em
estudo experimental. Hoje, estuda-se o seu envolvimento 1o desenvolvimento de Doenva Hipertensiva

Especifica da Gestagdo, pois a Bomba de Na*K* inibida, favorece o aumento de Na*;;, que por sua vez, &
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trocado por Ca**, aumentando a concentragio do Ca** no meio intraceinlar. Com isso, hi aumento da
resisténcia vascular periférica por sna agio em musculatura lisa dos vasos, dado que o Ca™ €
considerado um agente vasocontritor periférico e agente hipertensivo.

Especnla-se esta relagio ha muitos anos. Sabe-se que a gestagdo ¢ associada a uma tendéncia
a reter Na*. Apesar disto, em gestantes normais nio se observa hipertensio arterial, mas diminuigio da
pressio arterial nos dois primeiros tritestres. Na gestagdo normal a musculatura lisa & menos.
responsiva 4 agdo vasopressora da angiotensina [I, pela agio vasopiégica das prostaglandinas e
progesterona. A resisténcia vascular sistémica ests4 diminuida e a pressdo arterial diminui apesar do
aumento de 25-50% do débito cardiaco (160). Na Doenga Hipertensiva Especifica da Gestagio, o inflirxo
de Ca** determinaria agio vasoconstritora, superando a agio vasoplégica existente.

Qmuando se avalia o comportamento da ATPase O-S em relagio aos tipos de acidose,
ohservamos uma. maior tendéncia de diminuigido mais intensa (> 50%) da atividade desta enzima no
grmpo com acidose fetal, mostrando que nestes casos de sofrimento fetal houve inibigio da Bomba de
Na*K* além da fisiologica.

A importincia dos estudos direcionados para asfivia perinatal reside na grande confuisio
existente sobre a relagio asfixia-evoiiigio neurologica e grande parte disso se deve .4 falta de um
diagnostico preciso da condigio de nascimento, realizado exclusivamente pelo Apgar. Estidos
colaborativos de 1960 concluem que mais de 80% dos RN com Apgar, < 7 nio tiveram alteragdes
neirolégicas com 1 ano (98). No estudo de Nelson e col., em 1981, observa-se que apenas 26% das
criangas com Paralisia Cérebral tiveramn Apgar, <3 e [5% Apgars < 3. Nelson e Ellenberg.. estudarain
40.000 criangas com evolugio de 7 anos e observaram que Apgar baixo foi fator de risco para Paralisia
cerebral mas 55% das criangas com esta doenga tiveram Apgar, entre 7 a 10 e 73%. Apgare com os

mesmos valores. J4 para criangas com Apgar,, = 0-3, que sobreviveram, 80% liverain alteragdes.
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neurolégicas (155,185). Mas mesmo o Apgar,, baixo nio significa necessariamente asfixia perinatal 2
pode refletir condigdes inadequadas de ressuy titagdo, refletindo asfixia pos-natal.

Isto ilustra claramente a baixa correlagio que o score de Apgar, aplicado nestes dois
momentos, tem com o:firturo neuroldgico. Sabendo que a asfixia perinatal ¢ importante constitunte do
gripo de patologias de risco para o desenvolvimento de Paralisia Cerebral e motivo de grande
preocupagio entre 1:>onatologistas, pode-se dizer que nestes dois. momentos o escore ¢ insnficiente para
identificar asfixia perinatal. Fica tambéin evidente a possivel participagio de ouiros fatores na génese da-
Paralisia Cerebral.

Nestes termos, podemos supor, & luz dos conhecimentos atuais, que RN com Apgar; > 7
podem ter na verdade sofrido asfixia enquanto o inverso também pode ter ocorrido.

Lavener e col., em 1983, observaram que de 12] criangas com acidose, 81,6% eram normais
e 16,4% com anormalidades de tonus, e 2% com de alteragdes nenrologicas mais graves, conclnindo qué
acidose, sem asfixia clinica tem bom prognostico (111).

Low, em 1988 observou a relagio entre encefalopatia e pH em 303 casos. Em 8,2% honve
acidose; em 8,9% houve encefalopatia. Apenas 6 RN apresentaram encefalopaiia e acidose, sendo que o
pH foi normal em 78% das encefalopatias, conclnindo, portanto; que asfixia ndo é a imica causa de
encefaiopatia (126), o que dificnita ainda mais a avaliagio do futuro neuroiogico nos casos. de asfixia.

O entendimento da acidose que acompanha o nascimento € bastante complexo no que se
refere a0 sen significado clinico. Algins fatores parecem estar provavelmente envolvidos na depréssio
neonatal determinada pela asfixia perinatal, quais sejain’ origem da acidose, duragio (236), grau (127) e
condigio de resposta do RN. Da maior ou menor agio destes fatores resultars o RN deprimido on

vigoroso, com ou sem asfixia perinatal, tendo comprometido o1 ndo o sen firturo nenropsicom ofor.

Entretanto, observa-se que o feto com asfixia, acidose, Apgars baixo e clinica de
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encefaiopatia tem maior risco de desenvolver alteragdes no neurodesenvofvimento do gue aqneie com as
mesmas caracteristicas, exceto a clinica de encefalopatia (126). Portanto, os maiores riscos de
desenvolver Paralisia Cerebral estdo relacionadosa:

1. Apgar < 3 no 10° minuto, na anséncia de outra caisa;

2. Convuisdes;

3. Hipotonia persistente (227)-

A divergéncia de resultados pode estar relacionada 4 variagio que pode estar inserida dentro
das amostras de cada estudo no que diz respeito a re:! ‘ncidéncia de asfixia. Hoje, parece claro que
prematiridade e baixo peso ao nascimnento favorecem a ocorréncia de notas. baixas nos itens de
frequéncia cardiaca, padrdo respiratorio, tonns muscular e irritabilidade reflexa (69), sendo
imprescindivel nesta popnlagio de RN a avaliagdo acido-basica para determinar sua condigio de
nascimento. Para RNT, a principal cansa de falsos resultados se deve a sua capacidade de responder a
asfixia, com potente descarga de catecolaminas, capaz de aumenfar. seu escore no Boletim de Apgar.
Além disto, o Apgar esta sujeito a outras influéncias como: manuseio obstétrico e pedisirico (139),
anestésicos, mal formagdes. Desta forma, hoje encontra-se grande dificnldade em se fazer o diagnostico
de asfixia perinatal apenas pela avaliagio clinica e algins estudos tem sido feitos no sentido de buscar
mm marcador para asfixia e para determinar o prognostico do desenvolvimento neuropsicomotor.

Acreditamos. que a avaliagio acido-basica mateino-fetsl é importante em todos os RN,
permitindo que se faga o diagnostico da real condigio de nascimento, estabelecendo quais eveiids
pertenicem ao periodo pré-nascimento e quais refletem sua vida pos-natal, especialmente quando se trata
de ma populagio de gestantes de alto risco, para que em estudos evoltivos possa se esclarecer o papel

de cada tipo de acidose no-desenvolvimento neuropsicomotor do RN.



6.0 - CONCLUSOES,

1. Na avaliagdo do RNT deprimido ou vigoroso ¢ necessario que se faga determinagao de
pH e gases sanguineos de corddo, da artéria umbilical, principalmente nas gestagdes de alto
risco, para avaliagdo das reais condigbes de nascimento, pois o escore de Apgar ¢

insuficiente para este diagndstico.

2. A avaliagdo acido-bésica deve também incluir a determinagdo de pH ¢ gases sanguingos

capilar materna para esclarecer a origem da acidose.

3. A acidose de origem maternogénica e a pré-acidose do feto foram acompanhadas ou
precedidas sempre de hipdxia, embora aparentementé nao tenha se exteriorizado no-escors

de Apgar ou na evolugio clinica do RN, refletindo talvez uma situagao fisiolégica.

4. Na acidose fetal foi observada maior frequéncia de depressdo neonatal, caracterizando o

sofrimento fetal verdadeiro.

5. Nos RN com acidose de origem fetal ¢ hipoxia grave foi observada maior frequéncia de

4cido lactico elevado.

6. Nao foram observadas alteragdes nos niveis de ATP com hipoxia e/ou acidose, sendo
compativel com a auséneia de edema celular, "Fatha de Bomba” ou Encefalopatia

Hipoxico-isquémica em nosso estudo.
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7. A maior incidéncia de Na*, ¢ K*,, elevados, Na*,, ¢ K, diminuidos foi compativel com
inibigao fisiologica da ATPase (Nat-K+) dependente, que provavelmente esta relacionada a

presenga de uma substincia "like-ouabaina” que circula no cordao umbilical.

8. A ATPasc Ouabaina-sensivel esteve mais inibida na presenga de acidose fetal ¢ deve

merecer atengdo em estudos posteriores, como possivel marcador da Asfixia Perinatal.
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ANEXO 1. FICHA DE REGISTRO DE DADOS
Todas as a informagdes e resultados dos exames realizados, assim como os calculos dos mesmos
foram anotados na seguinte ficha de observagdo, sendo posteriormente digitados na planiiha

eletronica DBase:

CORRELACAO CLINICA (ESCORE DE APGAR), ACIDO-BASICA E ENZIMATICA (ATPase Na*-
K*) AO NASCIMENTO. Determinagio do Acido Lactico, ATP e elétrolitos intra e extraeritrocitarios

CASO NUMERO =

DADOS MATERNOS:

NOME

ENDERECO: Rna_

N° Bairro Cidade

TELEFONE

IDADE anos RG__ HORARIO INT: :

DATA INTERNAMENTO __ /. /

DILATACAO cm DINAMICA . BOLSA

DUM_/ /_  DPP_/_/ 1G sem ECO sem

GESTA PARA CST_____ ABORTO

DOENCAS MATERNAS (HA,RINS,CORACAQ)

EXCLUIDO: DIABETE () ANESTESIA GERAL ()
INFECCAO () Rh ()

ALCOOLISMO/DROGAS ()
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DROGAS EM USO

EXCLUIDO: HIDROCLORTIAZIDA () DIGITAL ()

ANTIHIPERIENSIVOS () BETA BLOQUEADORES ()

CORTICOIDES () OCITOCINA ()
DIAGNOS11CO PRE-PARTO
PLANO
PARTO ANESTESIA TP sim () ndo ()
INfCIO DA DICBV INICTIO ?ESTAGIO ___:___h
EXPULSIVO horas (Dilatagio total - nascimento)
FRMATERNA ____ FLUIDOS EV GLICOSE
DADOS DO RN:
DATA NASCIMENTO __/__/92HORARIO __:_ PN g
PARKIM sem DUBO sem BALLARD __sem RG
SEXO_____ AIG() PIG() APGAR__/__ /_/

TEMPO DE CLAMPEAMENTO DO CORDAO

TEMPO DE COLETA ARTERIAL VOLUME ml

COMPR_____cm

TEMPO DE COLETA VENOSA VOLUME ml

COMPR cm

REANIMACAOQ: VENTILACAO ()

DROGAS ()

DIAGNOSTICO (IG, NUTRICAO, ASFIXIA):




TEMPO DE REALIZACAO GASOMETRIA:

TEMPO DE REALIZACAO LACTATO:

MAE
Gasometria: pH- PO, - P,CO, -
Bic- BE-
RN - ARTERIA UMBILICAL
Gasometria: pH-_____ PO, - P.CO,-.
Bic- BE-
Acido Léctico - Al. A2. A3.
ATP - Ala. A2a, A3a.
Alp. A2p. A3p.
A. A. A
AX195 umol/di

Valores normais = 38 - 62 pmol/l

RN - VEIA UMBILICAL

Gasometria: pH- PO, - P,CO, -
Bic- BE-

Acido Lactico - Al A2. A3.

ATP - Ala. A2a. A3la.

Alp. A2p. A3p.
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A X195 pmol/dl

Valores normais = 38 --62 pmol/l

VG- %

IE EE

Nat 1. 2. 3. 1. 2,

K+ 1. 2. 3. 1.

3

Agua 1. 2. 3. 1 2.

ATPase O-S - V1. V2. V3._

ATPase O-1 - V1. __V2. V3.

LEITURA

Na* K*

V1.

V2.

V3.

Nat. K+

10 Ie

V1.

V2.

V3.




CALCULOS:

AGUA INTRACELULAR

ANTES DEPCIS PESO

(Pa) ®d) SECO
®s)
Vi - L
V2 . L
V3

ANTES DEPOIS PESO

(Pa) (®d) SECO
Vip —_ _—
V2 - -
Vip —_— —_——
A OU B = AGUA EVAPORADA X 100
QUANTIDADE

AIC=(100.A)-B(100- VG

VG

VG CORRIGIDO=VG X 2,5% =C

VG - C=VG CORRIGIDO

AGUA
EVAP

(Pd-Ps)

AGUA

EVAP

(Pd-Pa)

PLASMA

(Pd-Pay
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AIC
100xABx 1.2

Vi

\§/ — S

V3

%VG

SODIO INTRACELULAR (BALAO50)

ANTES DEPOIS

(Pa) (Pd)

Vi —

V2

Na*. Z Nat,,
mE¢L (Y x4,5%) corrig.

Vi

PESO
HEM

(Pa-Pd)

AIC

Vi
(10+PH)

L1

mEqg/L=x 1,08

V2

V3

AEC

Ml Nat
(PH) leit
Vi M1

Na*,

18



POTASSIO INTRACELULAR
V2 Kt
M1) v2)
51 leit
Vi L
\Z L
' S L
Na*plasm  K*plasm
Vi
V2
V3
FATOR DE CORRECAO
1000 ml ~--eecmmeaeen X
(IRl 1] R — Y
YX4,5%=2

Na*_ - Z = Na*, corrigido

K*;

10

mEq/L

Z

(Y-4,5%)

Kt

1¢

COITig

K+ x3,6%
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K+



EVOLUGCAO NEONATAL:

DIAGNOSTICO ENTRADA

GASOMETRIA ARTERIAL:.pH______ PO, P.CO,
Bic BE sat

TEMPO VIDA (gaso)- horas

INTERCORRENCIAS

DIAGNOSTICO FINAL

ALTA (YOBITO()DATA__/__/



ANEXO 2. CARACTERISTICAS GESTACIONAIS PRE-PARTO
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GASD GESTA FESTAGIO  ZFSTAGIO BOLSA DOENCAS DROGAS
(MINUTOS) (MINUTOS)  AVMNIOT.  MATERNAS

1 3 0 10 integra nenhuma nenhuma
2 5 180 20 integra nenhuma ocitocina
3 5 0 20 integra nenhuma nenhuma
4 2 165 20 integra nenhuma ocitocina
5 9 615 15 fntegra HACTHBEG outras

6 2 0 10 fntegra nenhuma nenhuma
7 15 0 180 fntegra nenhuma nenhuma
8 2 235 30 fntegra nenhuma ocitocina
9 1 0 15 fntegra nenhuma nenhuma
10 1 395 72 fntegra nenhuma penhuma
11 1 180 66 integra nenhuma  nenhuma |
12 3 15 42 fntegra nenhuma ocitocina
13 1 0 50 rota<24h  nenhuma acitocina
14 2 0 10 rota<24 h nephuma nenhuma
15 5 0 10 fntegra nenhuma nenhuma
16 1 240 60 integra nenhuma nenhuma -
17 5 0 0 fntegra outras outras
13 1 600 0 fntegra HACDHEG  nenhuma
19 8 480 0 fntegra HACTHEG  ocitocina
20 1 95 60 integra nenhuma nenhuma
21 2 0 0 integra nenhuma nenhuma |
22 2 0 0 integra nenhuma ocitocina
23 1 80 0 integra nenhuma aenhuma
24 3 0 0 fntegra nenhuma neshuma
25 3 0 0 fntegra nenhuma nenhuma
26 2 240 0 rota<24 h nenhuma nenhuma
27 1 675 0 fntegra nenhuma  nenhuma
28 4 0 0 integra nenhuma nenhuma
29 6 0 0 integra HACTHEG outras
30 1 225 0 fntegra nenhuma nenhuma
31 4 0 0 fntegra BAC/DHEG outras
32 5 0 0 rota<24 h nenhuma nenbuma
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33 1 1710 60 integra nenhuma ocitocina
34 2 510 45 fntegra nenhuma nenhuma
35 3 60 0 fntegra nenhuma nenhuma
36 2 0 0 integra nenhuma nenhuma
37 2 0 0 integra outras nenhuma
38 3 0 0 integra nenhuma nenhuma
39 3 0 0 integra BAG/DHIX:  nenhuma
40 3 0 0 integra outras nenhuma
41 1 0 15 integra nenhuma nenhuma

* outras doencas incluem: neurofibromatose, asma, epilepsia

* outras drogas incluem: neozine, adalat, fenobarbital

* gesta: ndmero de gestagdes




132

ANEXO 3. DIAGNOSTICO E PLANO PRE-PARTO, TIPO DE PARTO, TRARALHO DE

PARTO, ANESTESIA E ADMINISTRACAO DE FLUIDOS MATERNOS

CASO

C 00 3 A NS W N O

Ptk et mh et (e b e
3NN A W N =S

18

19
20

21

E ALANO
PREPARTO
GT+TP
GT+ TP
GT+TP
GT+TP
GT+TP
Expulsivo
GT+TP
GT +TP
GT+TP
GT +TP
GT +'TP
GT+TP
GT+TP
Expulsivo
Expulsivo
GT + TP
Distidia,
plicaDCP
Didica,
pvicaDCP
CSTddiva
CST
SF/LAM
Ditoda,
pavaDCP
CSTddiva
Disticia,
pdhin DCP
CSTéddiva

"[RABALHO

PARTO

completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
completo
ausente

inconypleto

completo
ausente

ausente

aonykto

ausente

PO ANESTENA FLUIDOS

PARTO

normal
normal
normal
normal
normal
normal
férceps
foérceps
nermal
normal
férceps
normal
férceps
normal
normai
normal
CST

CST

CST

Jocorregond
ocorregiond
Tocorregjorel
peridural
focorregion
peridural
raqui
Jocorregord
peridural
raqui

.

peridural
Jocorreggonsl
Jooorregond
Tocorregiond
peridural

peridural

peridural
peridural

peridural

peridural
peridural

peridural

(ml)

500

500
1500

1500
1000

2000
1500

1000
1000

1000

2500

2000

1000
1000

1000

2000
1500

2000

GLICOSE
(mg%)

0,0
25
0,0
25
5,0
0,0
0,0
25
0,0
0,0
25
25
25
0,0
0,0
25
25

25

25




. '_(SI‘“. ’

25 ’ ausente CST peridural 1000 0,0
26 CST- ' incunpldo CST peridural 2000 1.0
S 27 Ditbéa  inoonypldy CST peridural 2000 0,0
28 CSTddtiva -~ ausente CST peridural 2000 1,0
29 CTdtva  inconyieto CST peridural 2000 0,0
30 CST  inconpdo CST peridural 2500 25
. SFLAM
31 CSTddiva ~ completo CST peridural 2500 25
32 CST - completo CST peridural 3000 1,0
-33 CST inoongleto CST peridural 500 2,5
~ SFLAM
34  (STddiva - . ausente CST peridural 2000 0,
s - (STddiva  ausente CST peridural 2500 25
36 ‘Ditidy - ausente CST peridural 3000 1,0
phioDCP
.37 . CSTddiva - ausente CST peridural 0 0,0
38 CSTdtiva  ausente CST peridural 2000 0,0
39 (STddiva ~ ausente CST peridural 2000 2,5
40 CSTddva ausente CST peridural 3000 5,0
41  GT+TP completo normal locorregionl 0 0,0
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* GT + TP = gestagfio a termo + trabalho de parto

* DCP = desproporgio céfalo-pélvica

* Dist6cia = de progressio ou de apresentacio

* CST = cesdrea segmentar transversa
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ANEXO 4. CARACTERISTICAS DOS RECEM-NASCIDOS

CASO PESO IDADE SEXO NUTR. APGAR APGAR APGAR

NASC. GEST. 1° MIN. S5°MIN. 10°MIN
Qun) (sem.)

1 2500 38,5 masc. AlG 8 9 ——
2 4100 39,5 masc. GIG 8 10 ———
3 2700 41,0 1 asc. AlIG 9 10 —_—
4 2830 40,0 masc. AIG 9 9 —
5 2770 38,5 masc. AIG 8 10 c——
6 3620 41,0 masc. AlG 9 10 —
7 2950 40,0 masc. AlIG 2 8 ——
8 2890 41,0 masc. AlIG 9 10 ——
9 2730 38,5 fem. AlIG 7 9 —
10 3510 40,0 fem. AlG 9 10 ———
11 2970 41,0 fem. AlG 9 10 —
12 3540 41,0 fem. AIG 8 9 —
13 3120 40,0 masc. AIG 8 9 ——
14 3170 415 fem. AIG 9 10 ————
15 2800 39,5 fem. AIG 8 9 ——
16 3050 39,5 fem. AIG 9 10 ———
17 3050 38,5 fem. AIG 6 9 —
18 3430 41,0 masc. AIG 9 9 S
19 3390 39,5 masc. AlG 9 9 —_—
20 3600 40,0 fem. AIG 8 9 —
21 4000 40,0 masc. GIG 8 9 ———
22 3320 41,0 masc. AIG 8 9 ———————
23 2930 415 fem. AIG 9 9 ——
A4 2650 39,5 fem. AIG 9 10 ——
25 3550 41,0 masc. AIG 8 9 ——
26 2410 38,5 fem. AlIG 7 9 ———
27 2750 38,5 fem. AIG 9 10 ———
28 3840 41,0 masc. GIG 9 9 —
29 2900 40,0 fem. AIG 9 9 —
30 2600 39,5 fem. AIG 1 4 9
31 3250 39,5 masc. AIG 9 10 —-
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32 2710 38,5 masc. AlG 2 9 ——
33 4060 41,0 fem. GIG 2 6 8

34 3770 39,5 masc. GIG 2 7 9

35 3340 40,0 masec. AIG 9 10 —
36 3880 40,0 masc. AlG 7 ' —
37 3620 39,5 fem. AIG 7 ——
38 3840 40,0 masc. GIG 9 10 —
39 2880 41,0 masc. AlG 9 9 ——
40 2580 38,5 masc; AIG 9 9 —
41 3220 33,5 masc. AlG 3 9 meee

* NUTR = estado nutricional

# AIG = adequado para a idade gestacional
* GIG = grande para a idade gestacional

* sem. = semanas

* fem. = feminino

* mase. = masculino




ANEXO 5. VALORES DE pH E GASES DA MAE
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o
o)

[ Pt ek e O e o
Hg\c“ﬂaabwnv—ﬁ

BRERRYN

29
30
31
32

pH
(unidades)

7,40
7,39
737
7,36
743
7,38
7,39
743
7,36
7,44
7,38
7,29
7,38
7,39
7,38
7,40
7.42
7,42
7,42
7,34
7.47
7,39
7,46
7,39
7,43
7,40
7,40
7,37
7,44
7.47
737
7,43

PO,
(mmHg)
69,7
73,3
80,4
64,8
74,6
83,6
82,3
60,5
64,7
68,5
96,7
81,2
82,2
68,9
68,4
89,0
96,3
73,1
62,3
68,4
86,7
75,4
81,2
66,3
88,0
83,9
55,9
75,0
85,8
70,0
62,0
66,5

P, CO,
(mmHg)
28,7
314
25,9
29,7
24,2
26,5
29,2
275
27,8
21,2
245
23,8
305
30,5
27,1
264
31,2
28,8
33,9
28,3
26,6
28,6
25,7
33,0
24,6
29,7
29,6
33,3
30,2
24,6
33,7
29,5

BIC.
(mEq/)
17,9
19,0
15,0
16,8
16,6
15,6
17,6
18,1
15,6
14,4
14,4
11,4
17,9
20,0
15,2
18,7
20,1
18,7
21,8
18,4
19,7
18,1
18,5
19,9
16,3
19,2
18,4
19,3
20,3
18,0
19,3
19,4

BE
(mEq/1)
-5,6
-4,7
-85
-71
- 6,4
-.894
- 6’0
-48
-83
-7,8
-94
-13,6
-4,5
-58
-73
- 6,2
-3,5
-45
-1,9
-65
- 3,0
-6,5
-38
-4,0
-68
-6,4
-53
-50
-24
-4,
-4,9
-3,6




33 7,39 87,2 255 15,4 -8.0
34 7,44 76,7 27,0 18,5 -4.6
35 7,38 73,3 31,8 18,6 -5,7
36 7,37 104,0 27,6 16,0 -718
37 7,33 174,6 36,1 18,9 -6,1
38 740 78,3 25,8 16,5 -9,7
39 741 76,4 279 19,1 -43
40 7,42 89,7 29,3 18,5 -29
41 7,37 69,7 32,7 16,3 -72
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ANEXO 6. VALORES DE pH E GASES NA ARTERIA UMBILICAL

CASO pH P,0, P,CO, BIC. BE
(unidades) (mmHg) (mmHg) (mEq/L) (mEq/L)
1 7,30 20,1 39,7 19,2 - 6,0
2 7,33 34,7 31,1 16,2 -83
3 7,25 12,5 424 18,4 - 8,2
4 740 19,4 19,1 11,7 -11,1
5 7,22 185 29,3 11,8 -145
6 7,06 444 16,8 4,6 -245
7 7,05 8,8 58,2 15,6 -145
8 7,23 14,2 50,7 21,0 -71
9 7,15 10,7 58,9 19,7 9.6
10 7,19 14,3 44,2 16,6 - 10,9
11 7,10 10,0 66,0 19,6 -11,3
12 7,23 10,0 46,4 19,0 -8,1
13 7,06 6,3 75,3 20,6 -11,6
14 7,24 18,5 45,0 18,8 -82
15 7,15 15,9 55,8 18,9 -10,6
16 7,11 17,7 56,9 17,7 -12,2
17 7,31 283 45,2 223 -3.8
18 1,25 13,8 50,8 22,0 -54
19 7,26 6,7 57,2 25,5 -1,8
20 737 59,4 32,2 18,5 -56
21 7,27 14,8 39,1 17,6 -33
22 7,27 124 45,9 20,9 -58
23 7,33 26,0 38,0 19,9 -5.2
4 7,33 214 324 16,9 -1,7
25 7,32 25,3 36,7 18,6 -65
26 7,25 18,8 41,4 17,8 -88
27 7,28 13,5 514 23,9 -33
28 7,26 14,9 54,8 23,9 -3,9
29 7,25 11,1 584 254 =32
30 7,15 15,2 42,1 14,4 -13.8
31 7,14 11,6 49,0 16,3 -11,6

w
N~

7,16 2,0 57,0 19,9 - 9,0




33 7,03 1,3 75,4 19,2 ~13,8
34 7,01 6,6 74,9 18,3 - 15,2
35 7,24 18,9 44,4 18,9 -74
36 7,10 2,1 71,9 21,7 -95
37 7,24 74 47,9 19,9 -7,0
38 7,21 8,9 55,2 21,4 - 6,6
39 7,21 1.2 49,5 19,3 -8,6
40 7,07 0,0 69,1 19,2 -10,1
41 7,19 8,5 61,1 22,9 -65
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ANEXO 7. VALORES DE pH E GASES NA VEIA UMBILICAL
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CASO

O 00 3 AN N A W NNm

Ngi-li-tu-lt—i—r-‘i-l-i—i-ﬂi—
—t O 0 3 A NN B W NS

BIKRRYR

29
30
31
32

pH

(unidades)

737
7,36
7,32
737
7,29
7,14
7,12
7,27
7,19
7,25
7,16
7,28
7,08
737
7,31
7,23
7,45
7,32
737
7,27
7,43
7,31
133
7,34
737
7,20
7,32
7,30
7,32
7,21
7,21
7,26

P.Oz

(mmHg)

32,9
32,6
22,2
22,8
13,0
18,1
11,5
18,9
13,8
20,0
10,4
233
12,9
30,6
29,6
233
35,3
29,2
17,5
17,7
32,1
21,4
27,2
33,0
31,6
7,7
18,8
22,5
20,9
14,4
16,6
19,7

P,CO,
(mmHg)
35,9
37,9
354
33,7
45,1
54,6
63,0
45,1
54,8
41,7
56,1
37,7
71,8
304
38,4
50,3
25,2
41,5
44,5
44,7
31,3
37,1
40,6
423
34,8
48,3
42,2
46,4
46,3
42,9
51,9
46,5

BIC.
(mEq/L)
20,6
214
18,1
195
21,5
18,2
19,8
20,2
20,6
18,0
19,3
174
20,6
17,3
19,1
20,5
17,6
21,3
25,7
20,1
20,9
18,6
21,3
22,8
20,0
18,3
21,8
22,5
23,9
16,9
20,5
20,6

BE
(mEq/L)
-3,7
-3,1
-6,9
-4,4
-5,0
-12,2
10,6
-6,8

-7,0

- 6,7

-25
-4,2
-94
-3,8
-3,9
-24

- 10,6
-1
-6,2




33 7,18 20,3 53,4 19,6 -9,6
34 7,04 7,6 72,1 18,7 - 14,1
35 7,28 20,6 46,9 21,6 -4,9
36 7,18 20,7 56,8 20,7 -8,6
37 7,29 17,6 48,1 23,1 -34
38 1,26 124 534 233 -45
39 7,26 17.3 443 19,6 -12
40 7,16 11,9 57,0 19,7 -8,3
41 7,30 32,6 43,0 20,7 -54
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ANEXO 8. LACTATO, ATP NA ARTERIA E VEIA UMBILICAIS E DIFERENCA DE pH EBE

MATERNO-ARTERIAL
CASO DIF. pH DIF, BE LACTATO IACTATO ATPART. ATP VEIA

MATERNO- MATERNO- ART.UMB. VHAUMB UMB. UMB.

ARTFRIALL  ARTFRIAL (mg%) (meo) (pmol/dl)  (umol/dl)
1 0,10 0,8 9,69 11,81 19,30
2 0,06 3,6 10,58 2,35 — 4748
3 0,12 0,3 20,30 22,14 —_— —
4 0,04 4,0 —_— — —em
5 0,21 8,1 — 5,74 65,32 ——
6 0,32 16,1 — 67,05 —
7 0,34 8,5 — 53,63 —_— 33,15
8 0,20 2,3 21,51 18,18 52,77 44,55
9 0,21 1,3 28,78 17,87 32,95 _—
10 0,25 3,1 42,33 40,51 — S—
11 0,28 1,9 18,23 13,80 19,50 —_—
12 0,06 55 S — —_— —
13 0,32 71 59,99 47,87 —_— —
14 0,15 24 23,33 23,93 — 40,85
15 0,23 3,0 —_— 21,90 — 6,24
16 0,29 6,0 15,92 22,59 10,72 13,45
17 0,11 0,3 —— 16,36 8,38 —_—
18 0,17 0,9 8,69 10,00 38,41 4748
19 0,16 0,1 6,10 8,51 29,44 13,45
20 0,13 0,9 — — _— —
21 0,20 53 20,29 16,05 _— 44,85
22 0,12 0,7 18,48 17,87 —— S—
23 0,13 14 17,26 15,75 31,39 25,93
24 0,06 3,7 81,70 93,90 —— 2,53
25 0,11 0,3 15,45 16,36 —_— 44,85
26 0,15 2,4 — — —_— -
27 0,12 2,0 13,24 12,98 29,34 24,37
28 0,11 1,1 11,94 8,31 27,69 24,70
29 0,19 0,8 12,46 10,90 — 69,41
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30 0,32 9,1 — —_— — S
31 0,23 6,7 18,96 17,40 —_— 34,71
32 0,27 54 30,64 22,85 —_— 47,48
33 0,36 538 48,56 39,99 45,43 39,77
34 0,43 10,6 38,14 34,44 44,55 49,52
35 0,14 1,7 3,52 3,23 — 55,57
36 0,27 1,7 32,20 29,08 30,22 27,69
37 0,09 1,0 6,29 6,47 43,29 44,85
38 0,19 3,1 — 4,26 - 50,50
39 0,20 43 18,18 15,06 43,68 46,41
40 0,33 72 26,49 21,03 55,67 49,62
41 0,18 0,7 536 8,88 43,68 36,85




ANEXO 9. SODIO, POTASSIO E AGUA INTRA E EXTRAERITROCITARIOS
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CASO Na+ie Na*ee K+ie Kt ce Agua ie Ag“a ce
(mEq/L) (mEq/L) (mEq/L) (mEq/L) @Kg aifr) @kg ailr)
1 13,85 143 104,39 5,2 65,69 92,71
2 9,52 138 95,29 5,7 64,19 92,88
3 —— — — — — S
4 —— ————— —— — ———— ——
5 5,38 135 40,28 3,7 64,33 92,83
6 9,51 133 75,71 4,7 35,12 81,73
7 — c————— — — ———n ——
8 9,51 131 109,83 4,8 63,41 92,13
9 12,08 135 91,35 8,5 64,50 93,11
10 13,70 149 99,44 4,6 60,93 89,31
11 — O —_— — — —
12 9,54 139 86,11 3,8 66,68 93,64
13 10,55 134 88,19 4,3 60,86 90,24
14 12,88 134 89,22 4,6 66,34 91,49
15 12,37 130 81,22 8,3 64,22 92,68
16 ——aem 125 —_— 6,3 62,02 92,82
17 — 136 S 7,7 63,64 91,38
18 14,29 132 86,19 74 64,53 91,87
19 11,70 128 90,17 3,6 67,13 93,11
20 16,05 140 86,66 6,1 66,86 96,93
21 10,79 132 99,25 5,2 63,07 91,37
22 11,51 134 82,62 51 55,35 90,23
23 — 140 — 8,6 — —
24 11,73 141 110,54 5,6 68,11 92,29
25 12,81 147 114,26 5,1 66,12 92,39
26 ce—— ———— e —— ——— ——
27 9,86 130 105,44 55 61,10 92,75
28 15,81 122 95,44 5,9 64,88 94,57
29 16,37 130 101,06 5,7 63,40 93,23
30 8,81 143 83,86 4,1 66,87 95,22
31 19,00 132 90,26 8,5 65,97 94,54
32 17,00 131 81,30 6,3 64,48 93,37




33 12,34 148 90,42 5,1 60,34 91,43
34 11,38 122 102,89 6,5 65,73 91,41
35 9,01 134 92,60 4,4 66,77 92,49
36 15,66 133 83,35 4,8 63,44 90,84
37 13,27 134 84,74 3,7 63,91 92,65
38 6,91 136 42,20 4,6 62,11 93,28
39 16,57 128 80,00 55 66,32 93,26
40 11,18 132 91,69 4,7 66,04 93,48
41 13,67 132 91,72 4,7 63,44 91,41
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ANEXO 10. ATPase TOTAL, ATPase OUABAINA-SENSIVEL E OUABAINA-INSENSIVEL
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CASO

O QW0 3 A N W N

»N o S S SR -

EIRRRYN

29
30
31
32

ATPase TOTAL
(unidades)
1147,97
1225,87
761,63
739,38
1645,16
2268,34
1216,31
1738,36
1153,81
1414,47
455,66
1109,88
639,14
1117,66
881,74
870,55
396,90
716,83
1142,83
1393,97
1858,63
1118,16
1270,97
739,38
651,51
665,89
607,03
820,90
661,31

OUABAINA - SNSIVEL,  OUABAINA -INGINSVEL

( unidadks )

885,58
188,59
145,07

257,18

308,83
246,00
150,33
426,39
405,27
353,61
113,91
198,20

206,18
128,01
220,43
238,70
77,81
128,00
294,93
348,49
328,00
223,64
164,00
257,18
173,74
166,48
62,25
234,54
110,22

( unidadks )

262,39
1037,28
616,56
482,20
1336,32
2021,78
1065,98
1311,97
747,54
1061,85
341,74.
911,68
432,96
1049,65
661,31
631,85
319,08
588,83
847,90
1045,48
1530,63
894,52
1106,97
482,20
471,77
499,41
544,77
586,36
551,09




33 829,56 242,80 586,76
34 939,01 278,23 660,78
35 1194,44 157,16 1037,28
36 694,44 173,73 521,21
37 1348,83 407,19 941,64
38 1232,79 197,24 1035,55
39 811,55 312,45 499,41
40 706,07 215,74 490,33
41 817,01 251,39 565.62.
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* Todos os RN apresentaram boa evolugio, tendo alta hospitalar sem nenhuma alteragio

detectada no exame neurolégico.




