MARCIA MARIA AUXILIADORA DE AQUINO

CAUSAS E FATORES ASSOCIADOS AO OBITO FETAL

Dissertaciio de Mesfrado apresentada ao Curso de
Pos-Graduagdo da Faculdade de Ciéncias Médicas
da Universidade Estadual de Campinas para a
obtencsio do titulo de Mestre em Medicina na Area
de Tocoginecologia.

ORIENTADOR: PROF. DR. JOSE GUILHERME CECATTI '~

1997

; UMicamp ]
.1 BEMIOTECH CENTRML




I R T
ProC. R KL/ 9.
C ol
PRECO 70 . Li
Dala. Rl

cM-0010Et (O —3

FICHA CATALOGRAFICA ELABORADA PELA
BIBLIOTECA DA FACULDADE DE CIENCIAS MEDICAS
UNICAMP

Aqb6c

Aquino, Marcia Maria Auxiliadora

Causas e fatores associados ao Obito fetal / Marcia Maria
Auxiliadora Aquino. Campinas, S.P.: [s.n.], 1997.

Orientador: José Guilherme Cecatti

Tese (Mestrado) - Universidade Estadual de Campinas.
Faculdade de Ciéncias Médicas.

1. Morte fetal. 2. Saude materno-infantit. 3. Risco. |. José

Guitherme Cecatti. ll. Universidade Estadual de Campinas.
Faculdade de Ciéncias Médicas. 1II. Titulo.




Aluno: Marcia Maria Auxiliadora de Aquino

Orientador: Prof. Dr. José Guilherme Cecatti

Curso de Pés-Graduagiao em Tocoginecologia da Faculdade de Ciéncias

Médicas da Universidade Estadual de Campinas.




Nunca vi as feicbes que gerei,

As maos que senti tateando

A procura da vida que tentei dar e n&o pude.

Mas até agora, as vezes, sonho ouvi-lo chorando
Perdido alhures e com fome,

Encerrado num armario ou atirado na neve,

E procuro na noite e chamo, como para recuperar

Parte de mim propria do tumulo das coisas n&o feitas

Barbara Noel Scott, Stiltbirth



DEDICATORIA




Dedico este estudo:

A memoéria de meu pai Aliatar e 4 minha mae Violeta, com meu reconhecimento
pelo amor sempre ofertado, pelos esforgos realizados para minha formacéo e,

acima de tudo, pelo exemplo de seres humanos.

Ao meu esposo Alvaro, por sua cumplicidade, incentivo, compreenséo e amor,

meu muito obrigado.

A minha filha Maria Fernanda, com a certeza de que um dia entendera a

necessidade de ter me privado de sua companhia em alguns momentos desta

jornada.



AGRADECIMENTOS




Meus sinceros agradecimentos:

Ao meu orientador Prof. Dr. José Guilherme Cecatti, brilhante pesquisador e
professor, por seus ensinamentos, que me “despertaram’ para metodologia de '
pesquisa, por sua constante ajuda e acima de tudo, pelo apoio, amizade e

confianca que me incentivaram a “levantar voo” neste estudo.

Ao Prof. Dr. Anibal Fatindes, um exemplo de mestre, raro nos dias atuais, cujos

ensinamentos jamais serdo esquecidos.
A Prof? Dr® Ellen Hardy, grande pesquisadora, que muito me ensinou.

A Msc. Maria José Duarte Osis, pelos ensinamentos na etapa inicial da Pés-

Graduagéo e pelo carinho.

Ao Prof. Dr. Domingos Delascio, em meméria, estudioso admiravel, mestre

exemplar, a quem devo grande parte de meus conhecimentos em Obstetricia.

Ao Prof. Corintic Mariani Neto, Diretor do HMLMB, admiravel professor e
profissional, por todas as oportunidades oferecidas e pelas discussbes

proveitosas sobre este estudo.

Ao Dr. Valdir Tadini, Diretor da Divisdo Médica do HMLMB, por ter me
incentivado a iniciar a Pés-Graduagdo e pelo crédito em minha capacidade

profissional.

As minhas grandes amigas, Dras Cecilia Aparecida Nascimento e Maria Rita de
Souza Mesquita pela confianca profissional e sobretudo pela irmandade com

gue posso contar a qualguer momento.



A minha professora de linguas e amiga Maria Cecilia Borges Leme pelo apoio e

ajuda em todas as fases da elaboracéo deste estudo.

A Dr* Sylvia Michelina Fernandes Brenna, pela efetiva ajuda em todos os

momentos de dificuldade e pela alegre companhia em viagens a Baréo Geraldo.

Aos amigos Dr. Mauricio de Sena Martins e Dr® Cecilia Rotelli Martins, pelo

incentivo.

A ex-residente Dra. Ana Claudia Guedes e a residente Dra. Mirie Hernandez

pela importante participac&o na coleta de dados.

Aos residentes Drs. Marcio Sader Kouri, Leila Maria Oliveira da Silva e Patricia

Camparini Ribeiro pela participagéo na fase final de coleta de dados.

A todos os colegas e residentes do HMLMB que, direta ou indiretamente,

contribuiram para a elaboragfo deste estudo.

Aos colegas da Pos-Graduacéo da UNICAMP pela forma gentii que me
acolheram e pela carinhosa convivéncia, em especial as Dras. Nancy Mineko
Koseki. Roxana Knobel, Cristina Laguna Benetti Pinto € ao Dr. Luis Alberto
Barcelios Marinho.

A Margareth Amado de Souza Donadon e Concei¢éo Aparecida Silva Santos

pelo carinho e amizade.

Aos funcionarios do CEMICAMP, pela competéncia e convivéncia amiga.

Ao Kiésio Divino Palhares pela colaboragdo na digitagdo e editorag@o deste

estudo.



As funcionarias da diretoria do HMLMB, pela efetiva colaboragéo sempre que

solicitado.
A Maria Helena de Souza, pelo auxilio na andlise estatistica.

A todas as gestantes, especialments aquelas com diagndstico de obito fetal,

que concordaram em participar deste estudo, minha profunda gratidéo.



SIGLAS, SiMBOLOS E ABREVIATURAS




SIGLAS, SIMBOLOS E ABREVIATURAS

o -
%2 -

AIDS -
CID -

DP -

DPP -
EPLINFO -
EUA -
FCM -
FIGO -

g-

HIV -
HMLMB -
1C95% -
IG -

ILA -

Max -

Min -

N -

NS -

OMS -

OR -

p -

PN -

PP -

RCHU -

RN -

sem -

SM -
SPSS.PC+
SvVO -
UNICAMP -
WHO -

Porcentagem

Qui quadrado

Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida
Classificacgo Internacional de Doengas
Desvio padrao

Descolamento prematuro de placenta
Epidemiology information

Estados Unidos da América

Faculdade de Ciéncias Médicas
Federacao Internacional de Ginecologia e Obstetricia
Grama

Virus da imunodeficiéncia humana
Hospital Maternidade Leonor Mendes de Barros
Intervalo de Confianca a 95%

Idade gestacional

indice de Liquido Amniético

valor maximo

valor minimo

Numeros de casos

N&o significativo

Organizagéo Mundial da Saude

QOdds Ratio

Valor de significancia estatistica
Pré-natai

Placenta prévia

Retardo de Crescimento Intra-Uterino
Recém-nascidos

Semanas

Salarios minimos

Statistical Package for Social Sciences for Personal Computer Plus
Servigco de verificagio de Obitos
Universidade Estadual de Campinas
Worid Health Organization



RESUMO




RESUMO

A morte fetal, a despeito de tado avango tecnologico existente, ndo ¢ uma entidade
rara e, em paises em desenvolvimento, suas causas mais prevalentes continuam
sendo passiveis de controle efou tratamento. O objetivo deste estudo foi investigar
causas e fatores associados & morte fetal em uma populag@o brasileira. Foi um
estudo descritivo em sua primeira parte e caso-controle na segunda, realizado no
Hospital Matemidade Leonor Mendes de Barros, em S&o Paulo. Estudaram-se 122
gestantes com diagnostico de dbito fetal e idade gestacional de vinte semanas ou
mais e 244 controles constituidos por mulheres gestantes que deram a luz a recem-
nascido vivo e que se submeteram a uma serie de exames laboratoriais, incluindo
nos casos com obito fetal necrépsia dos recém-nascidos e exame histologico das
placentas para identificacdo da causa do Gbito. Os procedimentos estatisticos
utilizados foram o calculo de média e desvio padrao para as variaveis numéricas
continuas, ¥ para tendéncia para as numéricas ordenadas, o Odds Ratio e seu
correspondente 1C95% para identificacdo dos fatores associados & morte fetal, e
analise muitivariada por regressao logistica. As principais causas identificadas de
morte foram hipertenséo arterial e infecgdes € em um quarto dos casos a causa nao
foi determinada. Os fatores de risco identificados foram: presenga de descolamento
prematuro de placenta (OR=21,7 1C95%=3-245,31), sifilis (OR=10,38 IC95%=1,14-
493,12), pequeno numero de consultas de pré-natal (OR=4,73 1C95%=1,88-3,61),
antecedente de um ou mais natimortos (OR=4,53 1C95%=1,85-11,24), internagéo
hospitalar durante a gestacéo (OR=3,41 IC85%=1,38-8,00), diabetes na internagao
(OR=249 1C95%=1,08-5,79), idade igual ou superior a 25 anos {OR=2,28
IC95%=1,29-4,07), hipertensdo na gestacao (OR=2,13 1C95%=1,20-3,78), anemia
(OR=2,12 1C95%=1,16-3,9) e idade abaixo de 20 anocs (OR=2,07 [C95%=1,01-
4,23). Concluiu-se que uma proporgéo importante de ébitos eram preveniveis e que
houve taxa significativa de causas ndo identificadas. Os resultados deste estudo
poderdo ser Uteis para orientacdc de programas de prevengdo primaria,

principalmente quanto a assisténcia pré-natal.
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1.INTRODUCAO

A morte fetal tardia, a despeito de -todo o avanco tecnoldgico existente
atualmente na area médica, ndo € uma entidade rara. Representa ocorréncia

em 0,6 a 1,2% das gestantes na segunda metade da gestagdo (KUBLI, 1974).

A Organizacao Mundial de Saude (OMS) define morte fetal como aguela gue
ocorre antes da completa expulséo ou extracdo do produto da concepcao do
organismo matemo, independente da duragéo da gestacéo (WHO/FIGO, 1977).
0O National Center for Health Statistics dos Estados Unidos estabeleceu que a
morte fetal deve ser considerada quando o fato tenha ocorrido a partir de 20
semanas completas de gestacio (PETITTI, 1987), definicdo adotada pela

maioria dos autores americanos.

Alguns autores, entretanto, relatam morte fetal somente em periodos
gestacionais mais avangados (HOVATTA et al., 1983), ou utilizam critérios que
incluem ¢ peso ou a estatura para definir a morte fetal (GRUENBERGER &

GERSTNER, 19280).

No Brasil, tem-se usado o critério gue estabelece como limite as vinte semanas
(MONTENEGRO et al, 1981; MATHIAS et al., 1983; MARIANI NETO et al.,

1987). LAURENTI (1975) classifica os obitos fetais em precoces, quando a idade



gestacional € inferior a 20 semanas; intermediarios, quando a idade gestacional
& de 20 a 27 semanas completas; e tardios, quando a idade € de 28 ou mais
semanas. Ha ainda aqueles que classificam o 0bito em precoce, quando ocorre -
entre 20 e 28 semanas, e tardio, a partif de 28 semanas completas (DUARTE et

al., 1985).

Existem divergéncias entre os autores na delimitacdo da idade gestacional e de
oufros parametros, como peso e estatura, para definir a morte fetal, mas a

tendéncia € de se utilizar o critéric do limite de 20 semanas.

Classifica-se ainda o 6bito fetal de acordo com a época do acontecimento, em
anteparto e infraparto. Alguns estudos sobre a morte fetal, como o de WERE
(1994), incluem em sua casuistica os oObitos que ocorreram no periodo
intraparto, enquanto que a maioria dos estudos sobre a morte fetal,
principalmente quando se referem as causas e fatores de risco para o 6bito,
exclui os ¢bitos fetais intraparto. A classificacéo do obito fetal em anteparto e
intraparto, entretanto, € de grande importancia, ja que exibem grandes
diferengas no que diz respeito a etiologia, complicacdes maternas e assisténcia

obstétrica (ZLATINIK, 1986).

A mortalidade perinatal € um indicador de salde importante para a avaliacao do
ciclo gravido-puerperal. Para que possa ser considerada, & necessario

conceitua-la. Ndo ha, porém, uniformidade na definicdo de sua taxa. A

2



Organizacéo Mundial de Salide, em 1872, conceituou morte perinatal como a
soma dos obitos intrauterinos (mortalidade fetal) e neonatais até sete dias, de
conceptos com mais de 28 semanas de idade gestacional ou com peso a partir -
de 1000g. O Comité Perinatal da Fedéragéo Internacional de Ginecologia ¢
Obstetricia, em 1982, definiu-a como a soma dos Obitos intrauterinos e
neonatais até quatro semanas, de conceptos com mais de 22 semanas de idade
gestacional ou com peso a partir de 500 gramas. A partir da 102 reviséo da
Classificacdo internacional de Doengas, o periodo perinatal comeca quando se
completa a 222 semana de gestacic e termina quando completados sete dias do

nascimento.

A partir dai, a Organizag&o Mundial de Sadde e a Federagao internacional de
Ginecologia e Obstefricia chegaram a um consenso sobre o indicador da
mortalidade perinatal, que é medida pela soma das perdas fetais tardias com as
mortes neonatais até sete dias, dividida pela soma das perdas fetais tardias com
o numero de nascidos vivos. Verifica-se, entdo, que ficam prejudicadas as
comparacbes com estudos anteriores a este consenso, que computavam
somente as perdas fetais a partir da 282 semana ou 1000g de peso. Porém, a
inclus&o das perdas fetais a partir da 222 semana ou 500g torna mais compieta

a informagdo (ARKADER & VASCONCELLOS, 1996).

Assim, ao se analisar estudos sobre morte fetal, deve-se verificar qual a

definic&o utilizada, se a classificagdo inclui as mortes fetais intraparto e, ainda,

3



qual o conceito da taxa de mortalidade perinatal, justamente para evitar

comparacoes indevidas.

De acordo com o NATIONAL CENTEﬁ FOR HEALTH STATISTICS (1991), a
taxa de mortalidade fetal geral nos Estados Unidos da América do Norte é de
7,5 por 1000 nascimentos, © que corresponde aproximadamente a metade da
mortalidade perinatal. Na Suécia, a taxa de mortalidade perinatal, em 1988, foi
de 8,5 por 1000 nascimentos, sendo que 56% dessa cifra referia-se a
mortalidade fetal (WALLES et al., 1994). Ja em paises do Terceiro Mundo, a
mortalidade perinatal & varias vezes maior que a de paises desenvoividos
(MAT] et al,, 1983; ADEWUNMI, DAWODU, MARINHO, 1984; GOMEZ et al,,

1995),

Q resultado de um ano de estudo retrospectivo em um hospital do Quénia
estimou, por exemplo, uma taxa de mortalidade fetal de 30,5 por 1000
nascimentos (WERE, 1994). QOutro estudo retrospectivo, realizado em um
hospital universitario chileno, no periodo de janeirc de 1993 a maio de 1894,
encontrou uma taxa de mortalidade fetal de 14 por 1000 nascimentos (GOMEZ
et al., 1995). No Brasil, um estudo analisou todos os nascimentos ocorridos no
Hospital de Clinicas de Porto Alegre, no pericdo de fevereiro de 1983 a janeiro
de 1988, e estimou uma taxa de mortalidade fetal de 18,5 por 1000 nascimentos

(MELO et al., 1989).



Nos Ultimos anos, tem sido observado um decréscimo significativo dos indices
de mortalidade fetal intraparto e mortalidade neonatal, gragas a avangos em -
cuidados no frabalho de parto e neonatéis. Porém, ndo se verifica uma reducéo
comparavel na mortalidade fetal anteparto (AHLENIUS, FLOBERG,
THOMASSEN, 1995). Os dados do Scottish Perinatal Mortality Survey e Scottish
Stillbirth and Necnatal Death Reports ilustram o contraste das mudancas nos
indices de mortalidade anteparto, intraparto e neonatal precoce: comparando-se
o periodo de 1977 a 1981 com o de 1982 a 1985, verifica-se que os indices de
mortalidade intraparto e neonatal precoce cafram mais de 30%, enquanto o
indice de mortalidade anteparto caiu apenas 6% (GRANT & ELBOURNE,

1989).

No caso do Brasil, um recente levantamento realizado no Hospital Métemidade
Leonor Mendes de Barros, da Secretaria de Estado da Sadde de Séo Paulo,
mostrou uma reducio na taxa de mortalidade fetal de 50/1000 na década de 40,
para cifras em torno de 30/1000 no ano de 1995, o0 que representa uma queda

de 40% para o periodo (MARIANI NETO, 1996 ).

Outro estudo bDrasileiro avaliou retrospectivamente 437 gestantes com
diagnostico de morte fetal, que tiveram seus partos realizados em um hospital

universitario, no periodo de 1978 a 1982, e possibilitou concluir sobre a

" MARIANI NETO, C. - Comunicagio pessoal. 1996.
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efetividade do pré-natal em reduzir as cifras de mortalidade fetal de 32,7/1000
para 9,4/1000 (DUARTE et al., 1885), sem ajuste para outros possiveis fatores

de confundimento.

A despeito da importancia evidente da morte fetal como um problema de salude
puiblica, pouca atencédo tem sido dada a este tema, principalmente quanto a sua
epidemiologia, e pouco se tem analisado a mortalidade fetal separadamente das

mortalidades perinatal e infantil (RAYMOND, CNATTINGIUS, KIELY, 1994).

Para poder reduzir a incidéncia da morte fetal no periodo anteparto, é
indispensavel ter o conhecimento sobre sua etiologia. No entanto, 40 a 50% dos
casos sd0 ditos de causa ndo diagnosticada, mesmo em paises com maiores
recursos diagnosticos (LAU & Li, 1994; MARIAN]I NETO, 1994; WALLES et al.,
1994). Um estudo retrospectivo chileno relatou que 71,4% dos casos de 6bito

fetal tinham etiologia desconhecida (GOMEZ et al., 1985).

As causas determinadas de morte fetal no periodo anteparto s&o divididas em
maternas e feto-anexiais. Entre as causas maternas, destacam-se 0s processos
patologicos intercorrentes na mulher durante a gestacdo, gue determinam
insuficiéncia placentaria. Entre estes, as sindromes hipertensivas constituem a
principal causa conhecida de morte fetal (URBANETZ et ai., 1989, MARIANI

NETO, 1994; AXEMO et al., 1995).



Os dist(rbios hipertensivos associam-se a uma elevada morbidade e letalidade
perinatal. Um estudo brasileiro encontrou indices de 7.1% e 4,2% de -
natimortalidade e neomortalidade, réspectivamente, em gestantes com
hipertens&o arterial cronica (ATALLAH et al., 1986). Em 1989, outro estudo
brasileiro correlacionou a mortalidade perinatal com os estados hipertensivos,
mostrando serem os maiores indices nas mutheres hipertensas cronicas com
pré-eclampsia superajuntada e nas eclampticas: 400/1000 e 250/1000,

respectivamente (TABORDA, 1989).

Quanto as infecgOes bacterianas, destacam-se a sifilis, a corioamnionite severa
e a listeriose. Nos Estados Unidos, em 1988, demonstrou-se a asscciacdo de
uma epidemia de listeriose com a morte fetal (LINNAN, [988). Em um estudo
realizado em Ribeirdo Preto, no Estado de S&o Paulo, no periodo de 1978 a
1984, observou-se uma taxa de mortalidade fetal por sifilis de 4,5 por 1000
nascimentos e uma prevaléncia de sifilis entre as mulheres em trabalho de parto
de 2,1%. No geral, a sifilis foi responsavel por 12,6% de todas as mortes fetais
ocorridas nesse periodo, © que confirmou a importancia da qualidade do pré-
natal para o controle dessa doenga e determinou a incorporacao de uma
avaliacéo trimestral da sorologia para sifilis na rotina pré-natal da instituicdo

(DUARTE et al., 1987).



Coriamnionite € caracterizada pela presenga de leucocitos neutréfilos maternos
na placenta, decorrente de uma infecgo ascendente através do canal de parto,
cuja etiologia nem sempre pode ser reconhecida. A inflamagao inicia-se nas -
membranas fetais e se espalha atravéé do espago entre 0 amnion e o corion,
podendo alcangar a cavidade amnidtica efou as placas corial e basal da
placenta, atingindo, entdo, o feto, resultando em pneumonia congénita efou
funiculite. Quando isto ocorre, a infiltragdo leucocitaria também € de origem
fetal, nas paredes dos vasos da placa corial e umbilicais e no tecido intersticial
pulmonar. A presenca de vilite indica a presenga de uma infecgdo hematogénica
gue alcanga a placenta através dos vasos sanguineos da mée, podendo
ocasionar septicemia no feto. Na presenca de vasculites na placa corial, pode-
se dizer que o feto reagiu contra a infecgéo e que estava vivo quando infectado.
Em um estudo caso-controle realizado na Africa, verificouse que a
corioamnionite ocorreu 2,6 vezes mais em mulheres com natimortos do que em
mulheres com recém-nascido vivo, e que, em 9% dos natimortos, mas em

nenhum recém-nascido vivo, havia vasculite no leito corial (MOYO et al., 1996).

Entre as infecgles parasitarias incluem-se a Doenga de Chagas, a
toxoplasmése e a malaria. E, entre as virais, a citomegalovirose e a infeccio
pelo herpes virus tipo [t (BENIRSCHKE & ROBB, 1887). Suspeita-se também
que as infecgdes pelo virus da influenza associam-se ao ébito fetal. No entanto,
estudos epidemiclégicos maiores sdo necessarios para confirmar tal associagio

(STANWELL-SMITH et al., 1994).



QOutros fatores maternos importantes sdo as endocrinopatias, principalmente as
disfungbes tireoidianas e diabetes (MARIAN!I NETO, 1994), sendo este ultimo o -
que mais se relaciona com & mortehfetal. O 6bito intra-uterino na muther
diabética pode ser determinado pelas alteracbes metabodlicas, principalmente a
hiperglicemia, a hipoglicemia e a cetoacidose, que ocorrem na presenca de um
deficiente controle do diabetes; porém, nas uGltimas décadas, com o controle
mais adequado do diabetes durante a gestagdo, juntamenie com a
monitorizacdo do feto e cuidados intensivos ao recém-nascido, tem ocorrido

uma gueda acentuada da mortalidade perinatal devida ac diabetes.

Em decorréncia de um controle inadequado do diabetes na fase pré-gestacional
e nas primeiras semanas de gestacdo, ha também perdas fetais por
matformagbes em mulheres diabéticas, destacando-se anomalias esqueléticas
(principaimente as relacionadas com a chamada regresséo caudal), cardiacas e
renais, que também podem ser reduzidas com o controle adequado do
metabolismo naqueles periodos (BERTINI-OLIVEIRA, CAMANQ, DELASCIO,
1984; PEREIRA, 1992). Nos dltimos anos a natimortalidade na mulher diabética
tem-se associado principalmente com as maiformagfes congénitas e com
hipdxia. No estudo de PEREIRA (1992) observou-se uma prevaléncia de 4,4%

de natimortos entre 0s quais um quarto com esta malformagao congénita.



A isoimunizacdo ao fator Rh também pode determinar morte fetal, assim como
as hemorragias feto-maternas independentemente do tipo sanglineo. Estima-se
que estes casos podem corresponder a 15% dos casos n&o diagnosticados -

(LAUBE & SCHAUBERGER, 1982).

Na eritroblastose, a hiperbilirrubinemia, a anemia com déficit de transporte de
oxigénio ¢ a hidropisia, nos casos extremos, acompanham-se de proliferacéo de
focos eritroblasticos que, juntamente com outras altera¢bes, diminuem a
permeabilidade placentdria, podendo ocasionar a morte fetal por andxia

anémica (DELLA NINA & PEIXOTO,1981).

As anemias em geral, a desnutricdo, o uso de quimioterapicos, antineoplasicos,
anticoagulantes orais e drogas ilicitas pela gestante, além das intoxicagOes por
metais pesados (chumbo, mercudric e benzol), sdo causas menos freqlentes de
morte fetal (DELLA NINA & PEIXOTO, 1981, MARIANI NETO, 1984). De acordo
com DELLA NINA E PEIXOTO, os dicumarinicos atravessam faciimente a
barreira placentaria e podem, ao causarem hemorragia fetal, determinar seu
obito. TEJANI (1973) relatou a perda de 14 entre 46 fetos de mées cardiacas
com protese valvar, que recebiam anticoagulante por via oral, sendo cinco deles

natimortos.

As principais drogas ilicitas utilizadas por gestantes no Brasil 580 a cocaina e

seus derivados voléteis (“crack’), a maconha e a anfetamina. Nas gestantes
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viciadas em cocaina, a maior incidéncia de natimortos deve-se aos efeitos da
droga sobre a circulagio Utero-placentaria (PORTO, 1994), principaimente de
obitos consequentes a ocorréncia de descolamento prematuro de placenta, mais

frequente entre as mutheres usudrias destas substancias.

A gestagdo prolongada também pode ser causa de morte fetal devido a
insuficiéncia placentaria. Um estudo realizado na Suécia, no periodo de 1983 a
1989, verificou que a proporgdo de casos com idade gestacional de 42 semanas
ou mais, entre os obitos fetais, era o dobro do observado no grupo controle

(WALLES et al., 1994).

Alteracdes uterinas, como hipoplasia, Utero bicorno ou septado, presenca de
miomas submucosos e intramurais de grande propor¢cdo, podem também se
relacionar & morte feta!l, geralmente decorrente do desencadeamento de um
trabalho de parto prematuro ou por inadequacdo do sitio placentario, com

consequente insuficiéncia placentaria (MARIANI NETO, 1994).

A associacdo entre a presenga de anticorpos anticoagulante lupico e
anticardiolipina com a morte fetal j& foi determinada, ndo somente em mulheres
com doengas auto-imunes diagnosticadas (BRANCH et al., 1985, SCOTT,
1987), e, principaimente relacionada com o Gbito fetal de repetigdo. A atencao
para esse fator é relativamente recente e dificultada pela restricdo & reaiizagéo

desses exames na maioria dos servigos. Sugere-se que mutheres com histéria
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de abortamento espontineo ou dbito fetal de repeticdo possam se beneficiar
com a pesquisa de anticorpos antifosfolipides circulantes, particularmente o

anticardiolipina (BRANCH et al., 1985).

Os anticorpos antifosfolipides s&o imunoglobulinas que reagem contra
fosfolipides de membrana carregados negativamente. Além dos eventos
trombéticos, a ocorréncia do sofrimento fetal também foi associada ao anticorpo
anticardiolipina em pacientes {Upicas, com sugestdo de que ele reagiria com
antigenos placentarios, inibindo o crescimento da placenta e o transporte de
nutrientes (LOCKSHIN et al., 1985). Os niveis de anticorpos anticardiolipina em
pacientes sem evidéncia clinica de {dpus eritematoso sistémico ou outras
doencas autoimunes, que evoluiram com obito fetal, foram significativamente
mais altos do que em pacientes que tiveram pelo menos um filho nascido vivo

saudavel e a termo no estudo de BOCCIOLONE et al. (1994).

Estudos recentes tém, ainda, procurado estabelecer a associagao entre morte
fetal e idade materna, paridade e fumo, investigando a presenca de possiveis
marcadores para a ocorréncia do obito fetal (RAYMOND et al., 1994; WERE,
[884). Um estudo caso-controle para determinantes de 6bito fetal realizado na
Grécia, entre 1989 a 1991, encontrou um aumento estatisticamente significativo
do risco relativo estimado para as variaveis idade gestacional precoce, menor
grau de educacdo materna € idade materna mais avangada (PETRIDOU et al.,

1996). Outro estudo caso-controle em cinco centros perinatais dos E.UA., no
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periodo de 1982 a 1986, analisou fatores de risco para morte fetal em 403 casos
de natimortos e encontrou que a idade materna de 35 anos ou mais, cor negra,
peso pré-gestacional de 85Kg ou mais e habito de fumar foram .
significativamente mais freqlentes nos éasos do que nos confroles, © que, na
analise estatistica final, possibilitou considera-los como fatores de risco para a
morte fetal (COPPER et al., 1994). Ainda permanece inexplicado qual é ©
mecanismo da associacdo entre idade materna e paridade com a

natimortalidade (RAYMOND et al., 1994).

Quanto ao fumo, esta mediacdo tem sido explicada pela maior probabilidade
das mulheres fumantes apresentarem complicagbes placentarias, em especial o
descolamento prematuro da placenta que causa a morte fetal por anédxia
(MEYER & TONASCIA, 1977), e a insuficiéncia placentaria com conseqiente

retardo de crescimento intrauterino (RAYMOND et al., 1994).

Um estudo brasileiro realizado em Campinas mostrou que os principais fatores
de risco para a ocorréncia de dbito fetal foram antecedente de natimortalidade,
auséncia de acompanhamento pré-natal, hipertenséo arterial e idade materna

superior a 35 anos (AMARAL, FERREIRA, BARINI, 1989).

As causas fetais mais importantes sao as malformacbes congénitas e as
anormalidades cromossbmicas que, para serem diagnosticadas, dependem de

protocolos gque incluam a necropsia do recém-nascido e o estudo genético, que
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ficam muito prejudicados quando o decesso ndo é recente (RICHARD et al,
1994). Um estudo americano, caso-controle, demonstrou que, quando estao
presentes anomalias congénitas, hd um aumento de cinco vezes no risco de -
ocorrer Obito fetal. Este mesmo estudo _relatou, dentre as anomalias congénitas
que resultaram em Obito fetal, 30% de anomalias cromossdmicas e 87% de
anomalias estruturais. Destas, as anomalias do Sistema Nervoso Central foram
mais freqlientes (48%), enquanto que anomalias gastrintestinais e cardiacas
representaram, cada uma, 9% dos casos (COPPER et al,, 1994). Um estudo
brasileiro, realizado em Porto Alegre, no qual se estudaram as malformagbes
congénitas em natimortos, encontrou que elas s&o em torno de trés vezes mais
freqlientes em natimortos do que em nativivos. Entre os 19 casos de natimortos
com malformagdes, sete tinham malformagéo isolada, dois tinham um par de
malformacdes néo relacionadas entre si e 10 apresentavam malformacgtes

maltiplas (MELO et al., 1989).

Quanto as causas anexiais, destacam-se as hemorragias do terceiro trimestre
da gestacfio, as funiculopatias e a terceira circulagéo de Schatz ou de
transfusdo na prenhez gemelar monozigética, que pode acarretar a morte dos
fetos, principaimente do transfusor (MARIANI NETO, 1994; MODOTTE, DIAS,
LIMA, 1997)). Para PEIXOTO, as funiculopatias respondem por 8% do obituario
fetal (DELLA NINA & PEIXOTO, 1981). No estudo de WALLES et al. (1994), as
complicagdes do corddo umbilical responderam por 18% das mortes fetais e o

descolamento prematuro de placenta por 44% do obituario.
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Entre as funiculopatias, cita-se na literatura medica uma alterac&o rara, a
constriccdo do corddo umbilical, como causa de morte fetal. A auséncia -
focalizada da geléia de Warthon, com cﬁnsequénte estreitamento do cordao, e o
espessamento das paredes vasculares, resultam em um comprometimento do
suprimento sanguineo para o feto, que acarreta anéxia e morte fetal (HALLAK et

al., 1994).

A morte fetal, além de acarretar a gestante um onus psicologico, pode, algumas
vezes, determinar importantes complicagdes decorrentes de hemorragias,
coagulopatias e infecgdo (PRITCHARD & RATNOFF, 1955; SILVA et al., 1984).
Quando ocorre a retenc&c do feto morto, existe a possibilidade de
desencadeamento de um quadro de coaguiacio intravascuiar disseminada em
decorréncia da liberagdo de produtos trombopiasticos fetais na circulagéo
materna, ou por ativacdo do sistema de fibrindlise. Neste caso, o problema
tende a se manifestar apds a retenc@o do produto conceptual por periodo
superior a cinco semanas, € mesmo assim em apenas 1 a 2% dos casos.
Embora com fregiéncia n&o muito comum, a possibilidade existe, o que implica

na importancia de reconhecé-la (DELLA NINA & PEIXOTO, 1981).

De acordo com a literatura médica, pode-se inferir que as causas associadas ao
Gbito fetal sdo muitas, o que dificulta o diagndstico de sua etiologia. Além disto,

é necessario estudar a importancia relativa das diferentes causas em diferentes
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populacdes. Nesse sentido, o propésito deste estudo foi investigar a morte fetal
através da andlise de 122 gestantes com diagndstico de ébito fetal no periodo
anteparto e idade gestacional de 20 semanas ou mais e 244 controles -
constituidos por mulheres gestantes erﬁ trabalho de parto que evoluiram para
parto com recém-nascido vivo, a fim de verificar quais s&o as causas e 08
fatores de risco de Obito fetal anteparto em um hospital da Zona Leste de Séo

Paulo.

Este estudo ird incrementar os conhecimentos sobre as causas e os fatores de
risco para a morte fetal tardia no periodo anteparto em uma populagéo brasileira
de baixa renda. As conclusdes deverdo fornecer orientago aos programas de
prevencdo primdria, na proposi¢io de estratégias de eliminacdo ou atenuagéo
de fatores de risco para a morte fetal, que dependem apenas de serem
identificados durante a assisténcia pré-natal efetiva. Essas agbes de saude
possibilitardo a redugéo da incidéncia de morte fetal e também estaro sendo

evitadas complicagdes maternas decorrentes do dbito fetal.
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2. OBJETIVOS

2.1. - Geral

Investigar causas e fatores associados ao 6bito fetal e compara-los aos de um

grupo controle.

2.2. - Especificos

e Investigar as principais causas de ébito fetal.

» Avaliar quais fatores sdcio-demograficos das mulheres estiveram associados
a morte fetal.

» Estudar que antecedentes clinicos e obstétricos atuéram como fator de risco
para ébito fetal.

. Iﬁvestigar se algumas caracteristicas da assisténcia pre-natal foram fatores
de risco para morte fetal.

e Investigar que patologias clinicas e obstétricas associaram-se ao ohito fetal.

17



3. SUJEITOS E METODOS




3. SUJEITOS E METODOS

3.1. - Desenho do estudo

A primeira parte deste estudo foi descritivo e a segunda correspondeu a um

estudo caso-controle.

3.2. - Tamanho Amostral

Para calculo do tamanho amostral utilizaram-se os seguintes determinantes:
Fator de risco: Hipertensao arterial com tratamento (AXEMO et al., 1995)

Po (Proporgao de controles expostos ao fator de risco): 3,90%

p (Proporcio de casos expostos ao fator de risco): 13,5%

razao casoslcontrbies =1/2

o erro tipo | de 5%

B: erro tipo |l de 20%
O tamanho amostral foi calculado em 108 casos e 216 controles . Incluiram-se
no presente estudo 122 casos e 244 controles para corrigir o tamanho amostral
pelo recaiculo utilizando as proporgdes de exposicao estimadas para uma
subamostra piloto da populacdo estudada {os primeiros 50 casos e seus

respectivos 100 controles).

"SOUZA, M H ; SCHENEIDER, S A V. - Testes estatisticos. Centro de Pesquisa das
Doencas Materno-Infantis de Campinas (CEMICAMP), 1993.
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3.3. - Critérios e procedimentos para selecéo de sujeitos

A amostra de casos foi selecionada segundo a ordem de internagéo no Setor de

Admissdo de pacientes do Hospital Maternidade Leonor Mendes de Barros,
subordinado & Secretaria de Estado da Saude e que presta atendimento a
populacéo de baixa renda da zona leste de S&o Paulo, no periodo de agosto de
1996 a maio de 1997, e correspondeu a gestantes com diagnhostico de Gbito
fetal, ocorrido antes do inicio do trabalho de parto, € idade gestacional igual ou
superior a vinte semanas. Para a amostra de controles selecionaram-se as
proximas duas gestantes com feto vivo, admitidas ao hospital apdés um caso, e

com diagndstico de trabalho de parto.

Este hospital funciona como centro de referéncia para gestacbes de risco,
atendendo cerca de 5500 partos por ano, dos quais em média 160 natimortos.
Caracteriza-se ainda como centro de ensino e aperfeicoamento para diversas
catelgorias profissionais de nivel médio e superior, destacando-se os cursos de

residéncia médica em tocoginecologia e necnatologia.

* Critérios de incluséo dos casos:
- gestantes com ébito fetal anteparto.

- idade gestacional de 20 semanas completas ou mais.
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* Critério de exclusdo dos casos :
Obito fetal que ocorreu apds algum procedimento  invasivo
(amniocentese, cordocentese, bidpsia de vilo corial, etc.) que ocasionou -

a morte do feto por hemorragia.

* Critérios de incluséo dos controles:
- mutheres em trabalho de parto.

- recém-nascido vivo.

*Critério de exclusdo dos controles:

- morte fetal intra-parto.

As gestantes foram internadas pelo setor de admiss@o do Hospital e tiveram a
ficha obstétrica preenchida conforme a rotina da instituicdo. Chegando ao setor
de destino (Centro Obstétrico ou Patologia Obstétrica) e apds os primeiros
cuidados rotineiros da enfermagem, elas foram abordadas pela investigadora ou

por uma das entrevistadoras pré-treinadas e convidadas a participar do estudo.

Quando aceitavam participar, ap6s a leitura do Consentimento Pés-informagéo
(Anexo 4) e assinatura do mesmo pela muiher, eram entrevistadas. Em seguida,
verificava-se no Setor de internacdo quais eram as proximas duas gestantes

internadas apds esse caso para entrevista-las, desde que aceitassem participar
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do estudo e que também assinassem o Consentimento Pdés-informacéo e
somente se preenchessem os critérios de inclusdo e exclusdo de controles.
Quando isso ndo ocorreu, retornou-se ao Setor de Internacdo até conseguir -
duas mulheres gque corresponderam at;js dois controles do caso incluido no

estudo.

3.4. - Variaveis e conceitos

a) Variavel Dependente
* gbito fetal. presente ou ausente. Foi considerado presente guando a morte do
feto ocorreu antes do inicio do trabalho de parto em gestante com idade

gestacional igual ou superior a 20 semanas.

b) Variaveis Independentes
Colhidas a partir da informagdo da mulher efou do registro do cartdo de pré-

natal, ficha clinica, exame laboratorial ou exame ulfra-sonografico.

* idade: anos completos.

* estado marital: com as seguintes categorias: solteira, casada, amasiada,
separada, divorciada e viuva.

* cor: segundo classificacdo da estrevistadora, categorizada em: branca, parda,

negra e amarela.
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* escolaridade: Ultima série escolar completada.

* renda familiarr soma da renda dos membros da familia, em reais,
transformada em salarios minimos.

* trabalho remunerado: categorizado em sim ou n&o.

* habito de fumar: nimero de cigarros fumados, em média, por dia durante toda
a gravidez.

* namero de gestacdes: quantas vezes a mulher esteve gravida, incluindo a
gravidez atual.

* namero de abortos: total de abortos referidos. Considerou-se aborio quando
a interrupgdo da gravidez ocorreu antes de completadas 20 semanas de sua
evolugdo efou quando o produto conceptual eliminado pesou 500 gramas ou
mMeNos.,

* namero de natimortos: nimero de fithos que nasceram mortos.

* nimero de malformados:. nimero de filhos que nasceram com alguma mal
formacao.

* uso de drogas: toda e qualquer medicacdo que cause dependéncia (droga
ilicita), utilizada durante a gravidez.

* realizagédo de consultas de pré-natal: categorizada em sim ou néo.

* época de inicio do pré-natal: em que més de gestacao o pré-natal iniciou.

* namero de consultas de pré-natal: total de consultas de pré-natal.

* internacdo hospitalar durante a gestagdo: algum episddio de intermacdo

hospitalar durante a gravidez, categorizado em sim ou nao.
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* antecedentes clinicos: condicbes patologicas pré-existentes fora da
gestacdo: sifilis, diabetes, cardiopatias e hipertensao arterial.

* Descolamento prematuro de placenta: presente ou ausente.

* Placenta prévia: presente ou ausente. Quando presente, classificada em
centro-total, centro-parcial, lateral e marginal, conforme a descricdo ultra-
sonografica.

* alteragdes funiculares: presente ou ausente. Quando presente, anotou-se o
tipo de alteragéo, conforme descrico clinica ou ultra-sonografica.

* hipertensao arterial na gestagao: presente ou ausente.

* hipertensdo arterial na internagdo: presente ou ausente, conforme a
definigao do item “Conceitos”.

* diabetes na gestag¢ao: presenie ou ausenie.

* diabetes na internacdo:. presente ou ausente, segundo definicdo do item
“Conceitos”.

* infecgdo urinaria na gestagao: presente ou ausente.

* cafdiopatia na gestac¢ao: presentie ou ausente.

* sifilis na intemagdo. presente ou ausente, segundo a definicdo do item
“Conceitos”.

* febre a esclarecer na gestacao. presente ou ausente, segundo a informagédo
da mulher de ter ou nao apresentado febre na gestacdo, que ndo soube ¢ que

era.
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* anemia na internacgao: presente ou ausente, segundo a definicdo do item

“Conceitos”.

Somente para os casos:

* necrépsia do recém-nascido. Normal ou alterada, segundo o laudo da
necropsia fomecido pelo anatomopatologista. Os natimortos foram
encaminhados para o Servigo de Verificacdo de Obito da cidade de Sao Paulo
(S.V.0)).

* exame histolégico da placenta: Normal ou alterado. Quando alterado,
anotaram-se as informag¢des do laudo, guanio a presenca de alteragBes
histolégicas, infartos placentarios, focos de calcificagdo e sinais de reacdo
inflamatéria aguda (vilosite, vasculite e coricamnionite).

Conceitos

* |ldade Gestacional: Calculada pela histéria menstrual e/fou confirmada por
medidas ultra-sonograficas realizadas antes de 20 semanas de gestacio,
quando as mulheres tinham realizado o exame nesta época, ¢ feto estava vivo e
possuiam ¢ laudo ulira-sonografico. No caso de discrepancia maior do gque 10
dias entre estas duas medidas, a idade gestacional foi caiculada somente pela
ultrasonografia.

* Hipertensao arterial na internagéo: A pressao arterial foi aferida através de
esfigmomandmetro, cujo manguito foi ajustado no braco direito da gestante e
insuflado. O ressocador do estetoscopio biauricular foi colocado ao nivel da

artéria braquial, no seu cruzamento com o ter¢co interno da linha de flexao do
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cotovelo e entdo procedeu-se a desinsuflacdo lenta e gradual do manguito.
Considerou-se hipertensdo arterial quando a pressao diastdiica foi maior ou
igual a 90 mmHg, apos periodo de 20 minuios em repouso em decubito [ateral -
esquerdo. ‘

*Diabetes na intemagdo: Foi considerada presente quando a glicemia
plasmatica de jejum medida em sangue venoso colhido da mulher na internacio
foi maior que 105 mg/dl.

*Sifilis na internagdo: Foi considerada presente quando VDRL (em qualquer
titulacao) e FTA-ABs apresentaram reagao positiva em sangue venoso colhido
da mulher na internagéo.

*Anemia na intermagao: Foi considerada presente quando o valor da
hemoglobina medido em sangue venoso colhido da mulher na internagéo foi
inferior a 10g/dl.

*Toxoptasmose sorolégica: Considerada presente na presenga de anticorpos
IgM e IgG (em titulag&o maior que 1/4000) anti-toxoplasmas em sangue venoso
colhido da mulher na internagéo, avaliado pelo método de imunofluorescéncia.
*Ofigoadmnio: Foi considerado presente, pelo exame uitra-sonografico, quando
o indice do liquido amnidtico foi inferior a 50mm (MOORE & CALLEY, 1990) ou
quando a medida do maior bolsdo de liquido amnidtico foi menor ou igual a
2,0em.

* Amniorrexis prematura: Foi considerada presente quando havia histéria
clinica de perda de liquido amnidtico confirmada pelo teste de fenol efou exame

ultra-sonografico, antes do inicio do trabaiho de parto.
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* Insuficiéncia placentaria: Foi considerada presente quando o exame ultra-
sonografico diagnosticou liquido amnidtico diminuido para a idade gestacional e
maturidade placentaria acelerada e 0 exame histologico da placenta mostrou a -
presenga de infartos placentarios antigo;s com ou sem focos de calcificag&o.

* Infecgdo intraatero inespecifica: Foi considerada presente quando havia
amniorrexis prematura, infecg@o intradtero diagnosticada clinicamente (febre
maior ou igual a 37,5°C, excluindo-se outras causas para a hipertermia, ou
secrecéo vaginal com odor fétido ou purulenta, ou ainda leucocitose maior ou
igual a 12.000 com desvio a esquerda) e o exame histoloégico da piacenta
mostrou vasculite e corioamnionite.

* Causas de o&bito fetal: Classificaram-se em indeterminadas, possiveis,
provaveis e certas, segundo o grau de certeza da causa primaria da morte
baseado na qualidade do(s) teste(s) diagnodstico(s} utilizado(s) (AHLENIUS et

al., 1995).

3.5. - Instrumentos para a coleta de dados

Para coleta dos dados utilizou-se um questionario (Anexo 1) estruturado com
perguntas pré-cedificadas e abertas. O questionario foi pré-testado em amostira
selecionada do referido hospital. As instrugbes para as pessoas que

entrevistaram as muiheres encontram-se noc Anexo 2.

Utilizou-se um formuldrio (Anexo 3) que foi preenchidoc pela investigadora

principal, durante a internacdo da muiher e ainda apds a sua alta hospitalar,
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aonde constam os resultados dos exames ultra-sonogréfico e laboratoriais
realizados na gestante. Nesse formulério também constam os resuitados da
necrépsia do recém-nascido e do exame histologico da placenta, somente para .

0 grupo de casos.

3.6. - Coleta e processamento de dados

Os sujeitos do estudo (casos e controles) foram selecionados diariamente no
Setor de Internagdo do HMLMB e foram entrevistados depois de internados e no
momento mais oportuno. Por ocasido da entrevista, foi solicitado a gestante que
permanecesse em decubito lateral esquerdo até o final da mesma. Quando a
entrevista finalizou, a sua pressao foi medida e anotada, desde que ja tivesse
permanecido por vinte minutos no decubito indicado, caso contrario, aguardou-
se o0 tempo necessario para se poder realizar a medida. Todos os exames que
fazem parte desse estudo foram solicitados pelas entrevistadoras e tiveram
posteriormente seus resultados anotados pela investigadora em um formulario
previamente elaborado (Anexo 3), onde também foram anotados dados clinicos

que se encontram na ficha obstétrica da mulher.

Os questiondrios e formuldrios foram submetidos a uma revis&o com relagéo a
qualidade e legitimidade das informa¢bes. Eventuais erros, inconsisténcias ou

lacunas foram corrigidos. No caso dos exames recoireu-se ao prontuério
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original e, em relac@o aos dados da entrevista, estes foram checados com as
mulheres. Foram entdo codificados e duplamente digitados, utilizando-se o EPI
INFO 6.02, fazendo-se entdo a limpeza dos dados. Esses instrumentos -

encontram-se arquivados em iocal seguro.

3.7. - Andlise dos dados

Inicialmente procedeu-se a andlise descritiva dos dados referentes apenas aocs
casos de ébito fetal quanto as suas provaveis causas e as caracteristicas sécio-
demograficas e gestacionais das mulheres. Em seguida realizou-se uma analise
univariada relacionando comparativamente a freqliéncia das diferentes
categorias das variaveis independentes, tanto para os casos como para 0s
controles. Em seguida estimou-se ¢ Odds Ratio e seu respectivo 1C95%
(SCHLESSELMAN, 1982) para todos os possiveis fatores de risco estudados. O
ICO95% teve seus limites calculados pelo método de Comfield e, para os casos
com algum valor esperado menor que cinco, utilizaram-se os limites obtidos pelo
método Exato (MEHTA, PATEL, GRAY, 1985). No caso das varidveis
categéricas ordenadas, calculou-se ainda o y° para tendéncia. Finalmente
realizou-se uma analise multivariada por regressédo logistica para controlar o
possivel efeito confundidor de aigumés variaveis (HOSMER & LEMESHOW,

1989). Adotou-se 0 valor de significacdo estatistica de 5% (p<0,05) e utilizaram-
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se os pacotes estatisticos EPI INFO 6.02 e o SPSS.PC+. Para o procedimento

de analise multivariada, utilizaram-se os seguintes modelos de regresséao:

Modelo 1 {geral, n = 366)

Variavel dependente

Obito fetal (Sim = casos = 1 / N&o = controles = 0).

Variaveis preditoras (independentes):

idade” (anos®) (variavel transformada).

Estado marital (casada/amasiada = 0 / demais = 1).
Renda familiar (até R$ 400 = 1/ > R$ 400 = 0).

Cor (branca = 0 / demais = 1)

Escolaridade (52 série ou mais = 0/ até 42 série/ = 1).
Trabaiho remunerado (sim=0/ndo=1).

Habito de fumar (N&o = 0/ sim = 1).

Numero de gestacdes (1 =0/2ou+=1).

Uso de drogas (Nao =0/S8im= 1)

Numero de consultas de pré-natal (>7=0/até 7 =1)
Antecedente de hipertensao arterial (ndo=0/sim = 1).
Antecedente de digbetes (ndo =0/sim=1).

Antecedente de cardiopatia (n&o =0/ sim = 1).
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¢ Antecedente de sifilis (nédo=0/sim=1).

+ Hipertens&o na gestacdo (ndo=0/sim =1).
» Hipertensao na internagdo (ndo = 0/sim = 1).
= Diabetes na internacéo (ndo =0/ sim‘: 1)

¢ Diabetes na gestacdo (ndo=0/sim=1).

¢ Infeccdo urinaria (ndo = 0/ sim=1).

e Cardiopatia (n@o =0/sim=1).

» Sifilis (n3o=0/sim=1).

¢ Febre a esclarecer (ndo =0/sim=1).

e Anemia (ndo=0/sim=1).

Modelo 2 (apenas para as mulheres com mais de uma gravidez, n=2486).

Além das utilizadas no modelo 1, entraram as seguintes variaveis preditoras:

+ NOmero de abortos (0/1 ou + = 1).
¢ Numero de natimortos (0/1 ou + = 1).

e Numero de malformados (0/fcom =1).

Modelo 3 (apenas para as mutheres que fizeram pré-natal, n=336). Além das

utilizadas no modelo 1, entraram as seguintes vartaveis preditoras:

e Mésdeinicio PN (até2°=0/3%ocu+=1).

e Internacéo durante a gravidez (ndo=0/sim = 1).
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3.8. - Aspectos éticos

O estudo foi previamente aprovado pela Comissdo de Etica em Pesquisa do
Hospital Maternidade Leonor Mendes de Barros e foi desenvolvide com
mulheres que participaram voluntariamente, obedecendo os principios da

Declaragao de Helsinki, revisada em Hong Kong (DECLARACION... 1990).

As mulheres foram esclarecidas sobre o sigilo em relagdo a fonte das
informagdes que formmeceram. Depois que os dados foram considerados
corretos, a gestante foi identificada apenas por um namero. As mulheres foram
esclarecidas de que se desejassem participar do estudo deveriam responder um
questionario e realizar exames laboratoriais e ultra-sonografico. Para as
mulheres que fizeram parte do grupo de casos também foi informade que o
recém-nascido e sua placenta seriam examinados. Todos esses informes foram
descritos em um consentimento pos-informac@o que foi assinado pelas
gestantes que participaram do estudo (Anexo 4). Na alta, as gestantes que
fizeram parte do grupo de casos tiveram um retorno agendado com a
investigadora, quando foram dadas informacdes dos resultados dos exames e
foram encaminhadas para algum ambulatorio especifico se se encontraram

resuitados que justificassem seguimento ou tratamento.
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4. RESULTADOS

Para facilitar a apresentacdo, inicialmente serdo mostrados os resultados da‘
andlise descritiva dos 122 casos de débito fetal, a seguir, os resultadcs da
analise univariada do estudo caso-controle propriamente dito, com o0s riscos
relativos estimados (Odds Ratio = OR) e seus respectivos intervalos de
confianca a 95% (IC 95%) para todos os possiveis fatores de risco estudados e

apos, os resultados da analise multivariada.

No periodo de 10 meses do estudo, ocorreram na instituicdo 3.630 partos de
recém-nascidos vivos € 124 de natimortos. Destes, um foi excluido do estudo
porque a morte do feto ocorreu apds realizagéo de cordocentese e outro que
n&o entrou no protoceolo do estudo pois se tratava de 6bito fetal intraparto. O
numero de mortes neonatais precoces, até sete dias, foi de 55. Assim, a taxa de
mortalidade fetal para a instituicdo no periodo foi estimada em 33 por 1000
nascimentos e a taxa de mortalidade perinatal em 47,7 por 1000 nascimentos.

Portanto, a mortalidade fetal foi responsavel por 69% da mortalidade perinatal.

Do total de casos de &bito fetal, cerca de 23% tinha antecedente de uma ou
mais cesareas anteriores. Q parto foi induzido com misoprostol em 37,3%, com
ocitocina em 20,3%, com ambos em 16,1% e, iniciou espontaneamente em
26,3% dos casos. Quanto a via de parto, foi vaginal em 90,6% e cesarea nos
demais. A indicacido de cesarea foi iteratividade na grande maioria dos casos,

sendo apenas um por falha de indugéo.
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4.1. Analise descritiva

Caracteristicas das mulheres

As mulheres estudadas eram jovens, cdm média de idade em torno de 27 anos,
sendo a maioria brancas e em unido conjugal. A renda familiar em salarios
minimos foi em torno de 6, e a maior parte das mulheres néo realizava trabalho
remunerado. Em relagdo & escolaridade, chama a atenc@c que 63% das
mulheres tinham cursado somente até o gindsio incompletamente (Tabelas 1 e

2).

TABELA 1

Média da idade e da renda familiar das gestantes que tiveram 6bito fetal.

N Media DP Min Max
ldade (anos) 122 26,9 7,5 12 48
Renda Familiar (SM) 108* 5,6 2,8 1,0 14,0

* Faltam informacgdes para 14 casos
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TABELA 2

Distribuigdo percentual das gestantes segundo algumas caracteristicas

socio demograficas

Escolaridade (serie)

%

Primério incompleto 15,7
Primario completo 13,0
Ginasio incompleto 33,9
Ginasio completo 15,7
Colegial incompleto 7.8
Colegial completo ou superior incompleto ou completo 13,9
(n*) (114)
Trabaitho
Sim 33,6
NZo 66,4
(n) (122)
Estado marital
Solteira 16,4
Casadalamasiada/vive junto 82,0
Separada/divorciada/viuva 1,6
(n) (122)
Cor
Branca 59,8
Parda 32,0
Negra 8,2
(n) (122)

* Faltam informagdes para 07 casos
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TABELA 2
Distribuicdo percentual das gestantes segundo algumas caracteristicas

socio demograficas

Escolaridade (série) %
Primario incompleto 15,7
Primario completo 13,0
Ginasio incompleto 33,9
Ginasio complefo 16,7
Colegial incompleto 7.8
Colegial completo ou superior incompleto ou completo 13,9
{(n*) (114)

Trabalho
Sim 33,6
Nao 66,4

(n) (122)
Estado marital

Soiteira 16,4
Casadafamasiadalvive junto 82,0
Separada/divorciadalvidva 1,6
(n) (122)
Cor
Branca 59,8
Parda 32,0
Negra 82

(n) (122)

* Faitam informacdes para 07 casos
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As mulheres, com idade gestacional média de 28 semanas, eram em média
tercigestas, realizaram em torno de quatro consulias de pré-natal e pariram

natimortos com peso médio proximo de 1500g (Tabela 3).

TABELA 3
Média da idade gestacional, do nmimero de gestagdes, do namero de

consuitas de pré-natal e do peso dos natimortos.

N Média DP Min Max
idade gestacional (sem.) 122 28,4 6,0 20 41
N° de gestagbes 122 2,9 23 01 12
N° de consuitas pré-natal 117* 3,9 2.4 00 10
Peso dos natimortos (g) 120° 14674 10873 150 4870

* Faltam informagBes para 05 casos

§ Faltam informagbes para 02 casos
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Em relagdo ao peso fetal, observou-se que cerca de 2/3 dos RN apresentaram

peso igual ou inferior a 1500g (Tabela 4).

TABELA 4

Distribuicao percentual das mulheres, segundo o peso do RN

Peso (Q) %
Até 500 11,7

501 - 1000 36,7
1001 - 1500 18,3
1501 - 2000 8,7
2001 - 2500 8,3
2501 - 3000 8,3
3001 - 3500 33
3501 - 4000 4.2
4000 ou + 2,5
(n*) (120)

* Faltam informages para 02 casos
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Apenas cerca de 15% dos casos tiveram causa certa €, em aproximadamente a
metade deles puderam ser determinadas as causas provaveis da morte fetal. De
todas as causas isoladas, a mais prevalente foi a hipertens&o arterial (20,5%). -
Observaram-se 10 casos de descolameﬁto prematuro de placenta (DPP), todos
0s quais apresentavam hipertenséo arterial. Somados aos 25 casos em que a
causa provavel foi hipertensao, encontrou-se que em quase 30% dos casos de
morte fetal a hipertenséo arterial esteve presente como fator etioldgico. A
hipertensdo na gestacio ainda esteve associada a outra causa béasica de ébito
fetal em trés casos (dois de malformagéo fetal e um de infecgdo intradtero
inespecifica). As varias causas infecciosas foram responsaveis por 13,2% das
mortes e, entre efas, a sifilis foi diagnosticada em cinco casos (4,2%). Quase um

quarto dos casos nao tiveram a definicao da causa (Tabela 5).
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TABELA 5

Distribuigdo percentual das mulheres, segundo as causas de ébito fetal.

Causas | N %
Indeterminadas 30 24.6
Possiveis 16 13,1
AIDS* 03 25
Placenta prévia centro-total 02 1.6
infeccao intradtero inespecifica a7 5,7
Uso de cocaina 03 2,5
Epilepsia 01 0,8
Provaveis 58 47,5
Hipertensao 25 20,5
Diabetes o7 57
Alteracdes do corddo umbilical® 04 3,3
Malformacso fetal § 10 8,2
Insuficiéncia placentaria 11 9,0
Hidropisia fetal 01 0,8
Certas 18 14,8
DPP 10 8,2
Toxoplasmose 01 0,8
Cardiopatia fetal 1 02 1,6
Sifilis 05 472
(n) (122) (100)

* Sindrome da Imunodeficiéncia Adquinda. # NG verdadeiro de corddio, circular cenvical apertada,
artéria umbilical unica, 03 circulares + nd verdadeiro. § 06 casos de anomalias do Sisterna Nervoso
Central, 01 caso de anomaia do Sisterna Esquelético e 03 casos de malformacbes muttiplas. 1
Tefrologia de Fallot & defeito atrio-ventricular septal forma total.
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4.2. Estudo caso-controle

Caracteristicas sécio-demograficas

A distribuicdo percentual das mulheres estudadas segundo a idade pode ser
vista na Tabela 6. Verifica-se gue ndo houve tendéncia estatisticamente
significativa de maior ocorréncia de oObito fetal com o aumento da idade.
Entretanto, o risco estimado de &bito fetal foi aproximadamente duas vezes
maior nas mulheres com 19 anos ou menos do que na faixa etaria entre 20 e 24
anos e também maior apas os 25 anos. A faixa etaria de maior risco foi apés os
35 anos, na qual se observou um risco estimado quase trés vezes maior para a
ocorréncia de gbito fetal do que na faixa entre 20 e 24 anos (Tabela 8).

TABELA 6

Distribuicdo percentual das mulheres por idade, segunde a ocorréncia de

obito fetal.

!dadeﬁanos) Casos Controles OR IC 95%
Até 19 21,3 18,5 2,07 1,01-4,23
20-24 19,6 35,2 1,0 Referéncia
25-29 23,7 20,1 2,12 1,06-4,25
30-34 19,6 16,8 210 1,01-4,37
350u+ 15,8 9,4 2,96 1,30-6,77
(n) (122) (244)

% tena = 3,10 p = 0,078
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N&o houve diferenca estatisticamente significativa entre os grupos em relagéo

ao estado marital, renda familiar, cor ou realizacdo de trabatho remunerado

(Tabelas 7, 8, 9 e 10).
TABELA 7

Distribuicao percentual das mulheres por estado marital, segundo a

ocarréncia de obito fetal.

Estado marital Casos Controles OR IC 95%
Casada/amasiada 82,0 82,4 1,0 Referéncia
Solteira 16,4 156 1,06  0,56-1,99
Viava/separada/divorciada 1,6 2,0 0,80 0,08-5,02
(m) (122) (244)

TABELA 8

Distribuigdo percentual das mulheres por renda familiar, em salarios

minimos, segundo a ocorréncia de obito fetal.

Renda familiar Casos Controles OR IC 95%*
Até 3 222 18,2 1,24 0,38-4,50
> 3-8 39,8 45,5 0,89 0,29-3,04
> 6-9 32,4 30,7 1,07 0,34-3,73

>9 56 56 1,0 Referéncia
(n*) (108) (231)

* Faltam informacgbes para 14 casos e 13 controles
x’ wena = 0,068 p=0,794
* 1C85% calculado pelo limite Exato
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TABELA 9

Distribuicdo percentual das mulheres por cor, segundo a ocorréncia de

o6bito fetal.
Cor Casos Controles OR IC 95%
Branca 59,8 549 1,0 Referéncia
Parda 32,0 36,9 0,80 0,48-1,31
Negra 82 7.4 1,02 0,41-2,48
Amarela - 0.8 - -
(n*) (122) (244)

TABELA 10

Distribuicdo percentual das mulheres, por realiza¢do de algum trabatho

remunerado, segundo a ocorréncia de 6bito fetal.

Trabalho remunerado Casos

Controles OR IC 95%
Sim 33,6 30,7 1,0 Referéncia
Nao 66,4 69,3 0,88 0,54-1,43
(n) (122) (244)
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Com relacdo a escolaridade, ndo se observou um risco significativamente
diferente para a ocorréncia de Obito fetal nas diferentes categorias de

escolaridade (Tabela 11).

TABELA 11
Distribuicdo percentual das mulheres, segundo a escolaridade e a

ocorréncia de ébito fetal

Escolaridade (série) Casos Controles - OR 1C95%
Sem 4,9 21 2,16  0,49-983
Até 42 série do 1° grau 27,3 222 1,10 0,64-2,23
Da 52 até 82 série do 1° grau 47 1 57,2 0,74  0,40-1,37
2°/3°grau 20,6 18,5 1,0 Referéncia
(n*) (121) (243)

Xowend = 1,130 p = 0,287

* Faltam informagdes para 01 casos e 01 controles
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N&o se observou associacdo entre o habito de fumar e a ocorréncia de 6bito
fetal, ou seja, o habito de fumar ndo elevou significativamente o risco de sua

ocorréncia (Tabela 12).

TABELA 12
Distribuigao percentual das mulheres, segundo o namero de cigarros

fumados na gestagdo e a ocorréncia de 6bito fetal.

N° de cigarros/dia Casos Controles OR IC 95%
Zero 721 78,5 1,0 Referéncia
1-10 23,8 18,2 1,42 0,81-2,50
11 -20 41 3,3 1,35 0,34-4,83
(n)* (122) (242)

¥ trend = 1,54 p=0214

* Faitam informagdes para 02 controles
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Antecedentes clinicos

A tabela 13 mostra os riscos relativos estimados de 6bito fetal para a presenca -
de algumas patologias clinicas fora -da gestacdo referidas pela gestante.
Observa-se que, apesar de se verificar que o Odds Ratio esteve sempre
aumentado, principalmente nos casos com cardiopatia, os limites de confianca

revelam auséncia de significacéo estatistica.

TABELA 13
Percentual das mulheres por antecedente de algumas patologias clinicas*

fora da gestagdo, segundo a ocorréncia de 6bito fetal.

Patologia clinica Casos Controies OR IC 95%
Diabetes 1,7 0,8 2,03 0,14-2821
Hipertensao arterial 92 8,7 1,42 0,59-3,37
Cardiopatia 25 0,8 3,06 0,35-37,03
Sifilis 0,8 0,4 2,02 0,03-158,98
(n) ** (119) (239)

* Para todas patologias a referéncia é a auséncia da patologia

** Faltam informagoes para 03 casos e 05 controles



Antecedentes obstétricos

Quando analisada a distribuigdo de mulheres segundo o numero de gestagdes, -

néo houve diferenca estatistica entre os grupos, 0 mesmo ocorrendo quanto ao

numero de abortamentos e o antecedente de malformacéac fetal (Tabelas 14, 15

e 16).

TABELA 14

Distribuicao percentual das mulheres, segundo o nimero de gestagdes e a

ocorréncia de obito fetal.

N° de gestacdes Casos Controles OR IC 95%
1 344 31,8 1,0 Referéncia
2 20,5 26,2 0,73 0,38-1,37
3 14,8 13,5 1,01 0,48-2,12
4 14,8 13,9 0,98 0,47-2,05
5 ou + 15,6 14,3 1,01 0,49-2,08
(n) * (122) (244)

% wena = 0,066 p=0,797
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TABELA 15
Distribuicao percentual das mulheres, segundo o nimero de abortamentos

e a ocorréncia de 6bito fetal.

N° abortamentos Casos Controles OR IC 95%
Zero 63,7 70,5 1,0 Referéncia
01 26,3 19,3 1,51 0,75-3,00
02 7.5 8,4 0,98 0,29-2,92
03 ou + 2,5 1,8 1,563 0,12-13,74
(n)* (79) (164)

X trena = 0,523 p= 0,469

* Informacao referente somente as gestantes néo primigravidas

TABELA 16
Distribuicdo percentual das mulheres, segundo antecedente de

malformagcao fetal e a ocorréncia de ébito fetal.

Antécedente de Malformacéo Casos Controles OR IC 95%
fetal

Sem 94,9 a76 1,00 Referéncia
Com 51 2,4 2,19 0,39-12,05
(m* (78) (166)

* Informagéo referente somente as gestantes ndio primigravidas e faltam informagdes

para 2 casos
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Observou-se uma forte associacdo entre o antecedente de natimortalidade e a

ocorréncia de obito fetal. Mais de 6% dos casos relataram ter apresentado dois

ou mais natimortos, enquanto este fato ocorreu em apenas 1,2% dos controles. -

O risco relativo estimado de &bito fetal foi maior quanto maior o numero de

natimortos, numa tendéncia estatisticamente significativa (Tabela 17).

TABELA 17

Distribuicao percentual das mulheres, segundo antecedente de natimortos

¢ a ocorréncia de é6bito fetal.

N° de natimortos Casos Controles OR IC 95%
Nenhum 77,5 93,9 1,0 Referéncia
1 16,3 4.8 4,09 1,49-11,43
20u+ 6,2 1,2 6,29 0,99-67,07
(") (80) (166)

* Informacao referente somente as mulheres n&o primigestas

% yena = 13,82 p < 0,001

Em resumo,

dos antecedenies obstetricos,

somente a historia de

natimortalidade mostrou associagéo significativa com a morte fetal.

47



Assisténcia pré-natal

A distribuicdo percentual das muiheres segundo a época de inicio do pré-natal-
pode ser vista na Tabela 18. Verifica—se que n&oc houve diferenga
estatisticamente significativa entre os grupos.

TABELA 18
Distribuicéo percentual das mulheres, segundo a época de inicio do preé-

natal em meses de gestacdo e a ocorréncia de 6bito fetal.

Més inicio do pré-natal Casos Controles OR iIC 95%
02 348 31,7 1,0 Referéncia
03 33,0 26,4 1,14 0,62-2,09
04 16,5 19,4 0,78 0,37-1,60
=5 15,6 22,5 063 0,30-1,30
(n)* (109) (227)

X rend = 2,287 p=0,130

*Em 13 casos e 17 controles ndo se realizou pré-natal



A tabela 19 mostra a distribuicao percentual das mulheres estudadas segundo o
numero de consultas realizadas no pré-natal. Observa-se que aproximadamente
60% dos casos realizaram de zero até quatro consultas, conira cerca de apenas -
25% dos controles. O risco relativo es‘timado de ocorréncia de Obito fetal foi
mais de sete vezes maior quando se realizaram apenas de uma a quatro
consultas de pré-natal do que quando se realizaram mais de sete consultas.
Houve uma tendéncia significativa de guanto maior o nimero de consuitas

realizadas, menor o risco de obito fetal,

TABELA 19
Distribuicdo percentual das mulheres, segundo o nimero de consultas de

pré-natal e a ocorréncia de é6bito fetal.

N° consultas Pré-Natal Casos Controles OR IC 95%
>7 6,8 17,6 1,0 Referéncia
§5-7 33,3 58,4 1,47 0,60-3,72
1-4 496 17,2 7,43 2,96-1923
Zero 10,3 8,7 3,94 1,21-13,13
(n)* (117) (238)

* Faltou Informac&o para 05 casos ¢ 06 controles

x° wena = 30,46 p < 0,00001
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As tabelas 20 e 21 mostram a distribuicdo percentual das mulheres estudadas,
estratificadas em dois grupos conforme a idade gestacional, segundo o nimero
de consultas realizadas no pré-natal. Observa-se que, em ambos 0s grupos, a -
maior parte dos casos realizou quat‘ro consultas de pré-natal ou menos,
enquanto que, entre os controles, a maior parte reaiizou cinco ou mais
consultas. O risco estimado de ocorréncia de obito fetal foi maior entre as
mulheres com menor numero de consultas, o que foi estatisticamente
significativo, para o grupo de mulheres com idade gestacional superior ou igual

a 32 semanas.

TABELA 20
Distribuigdo percentual das mutheres, com idade gestacional inferior a 32

semanas, segundo o nimero de consultas de pré-natal e a ocorréncia de

obito fetal.

N° consultas Pré-Natal Casos  Controles OR IC 95%
>5 343 58,3 1.0 Referéncia
<4 65,7 41,7 268 0,93-7,78
(n) (67) (24)

50



TABELA 21
Distribuigdo percentual das mulheres, com idade gestacional igual ou
superior a 32 semanas, segundo o nimero de consultas de pré-natal e a

ocorréncia de 6bito fetal.

N° consultas Pré-Natal Casos Controles OR IC 95%
=25 48,0 78,0 1,0 Referéncia
<4 52,0 22,0 3,85 1,83-7,69
(n)y* (50) (214)

* Faltou Informacg&o para 05 casos e 06 controles

Ao analisar as gestantes que referiram ter sido internadas durante a gravidez
para tratamento clinico e/ou obstétrico, observa-se que esse fato associou-se a
um risco mais de trés vezes maior de ocorréncia de ébito fetal do que quando a

Internag&o n&o ocorreu (Tabela 22).

TABELA 22
Distribuicdo percentual das mulheres, segundo intermacio hospitalar

durante a gestagao.

Internagéo Caso; Controles OR IC 95%
Né&o 86,5 956 1.0 Referéncia
Sim 13,5 44 3,41 1,38-8,50
(n) (111) (228)

* Faltam informagbes para 11 casos e 16 controles
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A tabela 23 mostra que, entre as variaveis relacionados a assisténcia obstétrica,
a realizacao de poucas consultas de pré-natal e a ocorréncia de algum episédio -
de intermag&o hospitalar durante a gestagéo associaram-se a um maior risco de

ocorréncia de obito fetal.

TABELA 23

Associacdo entre variaveis relativas a assisténcia obstétrica e 6bito fetal.

Variavel Casos Controles OR 1C 95%
Inicio de pré-natal no 5° més ou apds 15,6 22,5 NS NS

Até 04 consultas de pré-natal 59,8 23,9 4,73 1,98-3,61
Algum episodio de internacao hospitalar 13,5 4.4 3,41 1,38-8,50
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Patologias clinicas e obstétricas durante a gravidez

A tabela 24 mostra que, quando ocorre descolamento prematuro de placenta, o-
risco de oObito fetal € cerca de 22 vezes maior do que quando esta patologia

obstetrica n&o se manifesta, o que apresentou significancia estatistica.

TABELA 24
Distribuicdo percentuai das mulheres, segundo o diagnoéstico de

descolamento prematuro de placenta e a ocorréncia de 6bito fetal.

DPP Casos Controies OR IC 95%
Nao 91.8 996 1,0 Referéncia
Sim 82 0,4 21,7 3,00-945,31

(n) (122) (244)
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A tabela 25 mostra os riscos relativos estimados de obito fetal para a presenca

de algumas condi¢bes patoldgicas na atual gestagdo. Entre elas, a hipertensao

na gestagdo, presente em quase 42% da popuiacdo de casos, mostrou-se com -

risco de ocorréncia de o6bito fetal de cerca de duas vezes maior. Quanto as

condigCes patologicas diagnosticadas na internagéo, diabetes, sifilis e anemia

mosfraram-se com risco relativo estimado de o6bito fetal significativo, cerca de

duas e meia vezes, dez vezes e duas vezes respectivamente.

TABELA 25

Percentual das mulheres por presenca de algumas condicbes patoidgicas

na atual gestacao®, segundo a ocorréncia de obito fetal.

Ant. mérbido Casos Controles OR IC 95%
Hipertens&o na internacao 31,2 21,3 1,67 0,99-2,81
Hipertensao na gestacao 41,9 253 213 1,20-3,78
Diabetes na internacéo 12,3 53 2,49 1,08-5,79
Diabetes na gestaggo 5,7 43 122  0,35-3.80
Infecgdo urinaria na gestacao 245 33,7 0,64 0,35-1,15
Cardiopatia na gestacdo 25 0.8 3,10 0,35-37,50
Sifilis na internacéo 42 04 10,38 1,14-493 12
Febre a esclarecer na gestacéo 6,1 4.3 1,47 0,49-4,32
Anemia na internacéo 229 12,3 2,12 1,16-3,90

* Para todas as patologias, a referéncia é a auséncia da condi¢o patologica na atual

gestacao.
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4.3. Analise multivariada

Os resultados da andlise multivariada encontram-se nas Tabelas 26, 27 e 28, -
respectivamente para os modelos 1, 2 é 3 de regressédo utilizados. As variaveis
independentes que se associaram significativamente com a ocorréncia de obito
fetal foram o diagnéstico de diabetes durante a internacdo para o total das
mulheres (modelo 1), o antecedente de natimortos para as mulheres com mais
de uma gravidez (modelo 2), a anemia materna e a internagdo da mulher

durante a gravidez para as mulheres que fizeram pré-natal (modelo 3).

TABELA 26

Variaveis associadas ao 6bito fetal - Modelo 1 (n=332)

Variavel Coef. E.P.coef. ORa. IC95% p
Diabetes na internagédo 1,000 0438 2,97 1,26-7,02 0,013
constante -0,827 0,124 <0,001

55



TABELA 27
Variaveis associadas ao 6bito fetal em mulheres com mais de uma -

gravidez - Modelo 2 {n=221)

Variavel| Coef. E.P.coef. ORai IC 95% p

Natimortos 1,648 0,443 5,19 2,18-12,38  <0,001

constante -1,012 0,162 <0,001
TABELA 28

Variaveis associadas ao obito fetal em mulheres que fizeram pré-natal -

Modelo 3 (n=307)

Variavel Coef. E.P.coef. ORaj. IC95% p
Anemia 0,955 0,351 260 1,31-516 0,008
Intefnag.éo na gravidez 1,128 0,442 3,09 1,30-7,35 0,011
constante -1.010 0,142 <0,001

. e T
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5. DISCUSSAO




5. DISCUSSAO

O presente estudo foi realizado pelo interesse no conhecimento das causas e '
fatores de risco de 6bito fetal na populacéo brasileira, em especial na de baixa
renda, onde sua ocorréncia & maior. Os resultados obtidos mostram que as
principais causas identificadas de morte fetal foram a hipertenséo arterial e as
infeccoes; e que 0s principais fatores de risco de morte fetal identificados foram
a idade materna fora da faixa de 20 a 24 anos, historia obstétrica de
natimortalidade, algumas condicdes patologicas maternas e indicadores da

assisténcia médica recebida durante a gestacéo.

Entretanto, em apenas uma de cada sete mortes conseguiu-se determinar a
causa com certeza; e, em uma de cada quatro mortes, a causa permaneceu
indefinida, sem a identificacdo de qualquer fator etioldgico suspeito de causar o

obito infra-uterino.

Quando a morte fetal ocorre é importante identificar sua causa, por duas razées:
em primeiro lugar, porque os pais tém o direito de ter conhecimento de como e
porqué os fetos morreram e, em segundo, porque a causa da morte pode,
muitas vezes, ser relevante para uma gravidez futura. Entretanto, mesmo com a
utilizacéio de protocolos detalhados de investigacdio da causa da morte, nem

sempre isto € possivel.
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O indice de causas indeterminadas encontrado neste estudo esta dentro dos
amplos limites relatados na literatura médica que refere cifras variando de 12 a
52%, na maioria dos trabalhos (WALLES et al., 1994; WERE, 1994; AHLENIUS -
et al., 1995). Pode-se inclusive dizer qﬁe se diagnosticaram as causas em um
numero elevado de casos, visto que em paises em desenvolvimento esta taxa &
ainda mais elevada que a encontrada neste estudo (MOYQO et al., 1994;: AXEMO

et al., 1995, GOMEZ et al., 1995).

Ter encontrado a hipertensdo arterial como a principal causa de morte fetal
nesta populacéo nado surpreende, j& que outros estudos realizados em paises
em desenvolvimento identificaram essa mesma causa {URBANETZ et al., 1989;

AXEMO et al., 1995).

Da mesma forma, as infecgdes também aparecem como importante causa de
morte fetal em varios estudos, o gque reforga os resultados da presente
investigagdo (DUARTE et al., 1987; AHLENIUS et al, 1995: AXEMO et al.,
1995; MOYO et al., 1996). Este estudo mostrou uma taxa em torno de 6,0% de
ébitos fetais atribuives as infecgdes intra-uterinas inespecificas, indice proximo
ao encontrado por COPPER et al. (19284), que foi de 9,4%. Entre estas causas
infecciosas, a toxoplasmose e a sifilis foram classificadas como causa certa do
obito, porque se confirmou o diagnéstico de infecgio pela sorologia e havia

vilosite no exame histoldgico da placenta. No unico caso de toxoplasmose
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observou-se nesse exame a presenga de vilosite necrotizante e granuloma de

células gigantes com a identificagio do Toxoplasma gondii.

E razoavel assumir que as infecgbes iﬁtrauterinas inespecificas sejam causas
possiveis da morte porque, além do diagndstico clinico, confirmou-se a
presenca da infeccéo através do exame histolégico da placenta, pela presenca
de vasculite na placa corial e corioamnionite, 0 que sugere que o feto estava

vivo quando a infecgéo ocorreu (MOYO et al., 1996).

Apesar da soroiogia para o HIV (virus da imunodeficiéncia humana) néo fazer
parte do protocolo inicial deste estudo, identificaram-se trés casos de mulheres
com diagnédstico sorolégico de HIV positive e clinico de AIDS e, assim, esta
sindrome foi responsabilizada como causa possivel da morte fetal nesses
casos. Os dados sobre a associagdo entre o HIV e a morte fetal ndo sao
consistentes na literatura médica, além disto, discute-se o efeito confundidor
das -infecgbes e da drogadic8o bastante presentes em mutheres HIV positivas,
em tal associag&o (AMARAL et al., 1991).0 estudo de LANGSTON et al. (1995)
mostrou associacdo entre morte fetal e mulheres soropositivas para o HIV,

sugerindo que o virus possa ser fetotéxico, causando disfuncio timica.

Em relagéo as hemorragias do terceiro trimestre como causa de morte fetal, os

autores relatam taxas que variam de 10 a 19%, sendo que neste estudo em
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torno de 10% dos dbitos fetais foram atribuidos a esta causa (WALLES et al.,

1994; WERE, 1994; AXEMO et al., 1995).

A prevaléncia de insuficiéncia placentéria como causa de morte foi de 9% neste
estudo. Incluiram-se nesse diagnostico os casos confirmados pela presenca de
infartos placentarios no exame histoldgico da placenta, critério também utilizado

por AHLENIUS et al. (1985) que atribuiram a esta etiologia 8% de sua casuistica.

As malformagdes fetais também aparecem entre as causas mais prevalentes de
morte fetal em varios estudos (MELO et al. 1989; WERE, 1984; AXEMO et al.,
1995). O mesmo ocorreu neste estudo, onde 60% das malformagdes fetais
referiram-se aos defeitos do tubo neural, 30% as malformagbes multiplas e
10% as esqueléticas. WERE (1994) encontrou proporcéo em torno de 82% para
os defeitos do tubo neural, entre todas as malformacbes fetais, enquanto o
estudo de MELO et al. (1989) encontrou indice em torno de 53% para as

malformagoes multipias.

Dos estudos recentes, poucos citam o diabetes como uma causa freqiiente de
morte fetal. No entanto, ele apareceu como a sexta causa de morte da presente
casuistica, reforgando os achados que incluem o diabetes entre as principais

causas conhecidas de obito fetal (PEREIRA, 1992; MOYO et al., 1994).



As principais causas de morte encontradas neste estudo foram semelhantes as
que aparecem com maior freqliéncia na literatura meédica. Porém as diferencas
na porcentagem das casuisticas em relacdo a outros estudos poderiam ser .
explicadas pelas caracteristicas das po#ulagﬁes estudadas, no que diz respeito
ao nivel sécio-econdmico, qualidade da assisténcia pré-natal e nivel de salde,
0 que acaba alterando a ordem das principais causas de morte fetal. Por
exemplo, um estudo sueco mostrou que as principais causas de morte foram as
infecgdes, seguidas pelas malformagdes congénitas e a hipertensao arterial em
terceiro lugar (AHLENIUS et al., 1995). Ja um estudo realizado em Hong Kong
mostrou que a principal causa de morte fetal foram as malformagdes congénitas
(LAU & LI, 1994). E compreensivel a maior prevaléncia de malformacdes entre
0s casos de Obitos fetais de populacbes de paises mais desenvolvidos, onde as
intervengOes de saude publica e as condicdes sociais permitem a diminuicdo

das causas evitaveis de obito.

Quanto a causa do 6bito fetal, ainda que o presente estudo tenha conseguido
identificar uma proporgéo razoavelmente grande, houve algumas dificuldades
que impediram um melhor desempenho. A primeira delas correspondeu 2
fimitac@o da instituicdo na realizagdo de necrépsias. Os natimortos tiveram que
ser encaminhados ao Servigo de Verificagdo de Obitos (SVO) de S&o Paulo e,
por isso0, nao foi possivel uma necropsia completa de todos os casos, embora os

patologistas tenham procurado colaborar, realizando um estudo mais detalhado.

61



Uma segunda limitagao correspondeu a impossibilidade, até o momento, em se
fazer a dosagem do anticorpo antifosfolipide no soro materno destes casos de .
obito fetal, como iniciaimente previsfo no projetc do estudo, para tentar
identificar um maior numero de causas de obito. Essa dificuldade ocorreu pela
nao liberacdo de financiamento solicitado ao estudo, embora as amostras
estejam colhidas e congeladas, aguardando a oportunidade de realizac&o. Isso

talvez permita a identificacao de um numero adicional de causas.

investigar as causas de morte fetal em uma populacéo é tao importante quanto
procurar determinar seus fatores de risco, possibilitando agbes de saude
dirigidas a evitar as causas conhecidas e/ou diminuir a exposi¢éo aos fatores de

risco identificados especificamente nesta populacio.

Os fatores de risco identificados neste estudo, em ordem decrescente de risco,
foram: presencga de descolamento prematuro de placenta, diagnéstico de sffilis,
antecedente de um ou mais natimortos, realizagdo de um pequeno nimero de
consultas de pré-natal, internac&o hospitalar durante a gravidez por qualquer
motivo, diagndstico de diabetes na internagéo, idade igual ou superior a 25
anos, hipertensdo na gestacfo, anemia diagnosticada na internacdo e idade

abaixo de 20 anos.
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Assim como neste estudo, varios autores mostram que, quando o descolamento
prematuro de placenta ocorre, o risco de morte fetal é alto; o risco estimado por
alguns autores € em torno de 13 (COPPER et al., 1994; RAYMOND et al, 1994) .
e o deste estude foi em torno de 22. E bem verdade que ndc & possivel
distinguir-se bem o limite do DPP como fator de risco efou causa de ébito fetal.
Assim, dado que esta associagdo € comprovada e ao pequenc numero de

casos, essa variavel foi excluida da analise multivariada.

O antecedente de natimortalidade como fator de risco para ébito fetal é citado
por varios autores, em estudos realizados em paises desenvolvidos e em
desenvolvimento, sustentando os resultados deste estudo (GREENWQOOD et
al., 1994; MOYO et al., 1994; AXEMO et al., 1995; GOFFINET et al., 1996), que
também identificaram o antecedente de natimortalidade como significativo para
a ocorréncia de 6bito fetal na analise multivariada que considerou apenas as
mutheres com mais de uma gravidez (modelo 2). Por esta razio, WEEKS et al.
(1995} indicam a realizag&o de monitoragem e perfil biofisico fetais, a partir de

32 semanas de gestacdo, quando ha histéria prévia de natimortalidade.

Confirmando os resultados deste estudo, GREENWOOD et al. (1994) também
se referem a sifilis como fator de risco para a morte fetal, enquanto outros
autores englobam varias infecgdes no seu caiculo do risco relativo estimado,
encontrando siginificancia estatistica (COPPER et al., 1994; MOYO et al,
1994).

63



Ja & de conhecimento que a faixa etaria de menor risco para as intercorréncias
clinicas e obstétricas da gestacdo é entre os 20 e 24 anos de idade,-
aumentando para ambos os extremos d.a idade reprodutiva, e que 0 maior risco
esta apds os 35 anos, aumentando, entdo, exponencialmente com o aumento da
idade (FAUNDES et al., 1972; MAINE, 1981). Isso corresponde ao que se
encontrou nos resultados do presente estudo em relaco ao risco de ocorréncia
de &bito fetal, corroborando os achados de outros trabaihos atuais (RAYMOND
et al, 1994, PETRIDOU et al.,, 1996), ainda que no tenha sido significativa a

tendéncia de aumento de risco com o progressivo aumento da idade materna.

Também ¢ sabido que, quando condigdes patoldgicas estdo presentes na
gestacao, o risco de ocorréncia de ébito fetal aumenta, e tal associacéo esteve
presente também neste estudo em relagéio a hipertenséo arterial, anemia,
diabetes e internagéo durante a gestagdo, o que encontra suporte na literatura
medica (ASHLEY et al., 1994; COPPER et al., 1994; GREENWOOD et al., 1994

RAYMOND et al., 1994; ANANTH, SAVITZ, BOWES, 1995).

E compreensivel que, neste estudo, o fator de risco identificado tenha sido a
hipertens@o na gestagdo e ndo hipertensado na internagéo, ja que & de
conhecimento que os niveis pressoéricos diminuem apds a ocorréncia da morte
fetal, porque cessa a atividade placentaria (NEME, 1995). Ao contrério, o fator

de o diabetes ter sido identificado como risco na internacéo e ndo na gestacéo,

64



pode ser explicado pela maior fidedignidade do diagnéstico na internacéo,
quando todas as mulheres foram submetidas ao exame laboratorial de glicemia
em jejum, enquanto durante a gestacdo muitas néo o realizaram ou nao sabiam -
relatar. De fato, o diagnéstico de diabétes na internagao foi o Unico fator de
risco significativamente associado ao 6bito fetal no modelo geral de regresséo

da analise multivariada.

Outra maneira de entender estas associagGes seria atribui-las ao seguimento e
tratamento destas condicdes patologicas nas unidades basicas de saude da
regido Leste de S&o Paulo de onde proviu a maioria das mulheres: quando o
profissional diagnostica diabetes na gestacdo, na maioria das vezes ele
encaminha a gestante para um servigo de obstetricia de referéncia, pois néo se
sente habilitado para o seguimento, o que leva a um adequado controle e,
portanto, menor o risco de morte fetal por tal condigdo. No entanto, a
hipertens&o arterial é muitas vezes tratada pelo proprio obstetra a nivel
primario que nem sempre esta preparado, o que poderia aumentar as chances

de mau controle e possivel risco de morte fetal.

Tanto na investigagéo de causas como no estabelecimento de fatores de risco,
o diagnostico de hipertenséo arterial na gravidez mostrou ter uma forte
associacao com morte fetal, o que sugere que o diagndstico precoce da
hipertensdo durante a gestagdo e a intervengdo médica adequada poderiam

ajudar a reduzir o risco de natimortalidade associada a esta causa.
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Para a detecgio precoce de condigdes patolégicas na gestacdo é necessario
que se disponha de um adequado programa de assisténcia pré-natal, oferecido -
em quantidade e qualidade suficientes bara a populacao, sobretudo a de baixa
renda, que dele necessita. Neste estudo, o pequeno nimero de consuitas de
pré-natal associou-se a um maior risco estimado para a ocorréncia de 6bito
fetal. Esta avaliagéo foi realizada também com a estratificagdo das mulheres
pela idade gestacional, numa tentativa de corrigir a possibilidade de erro
metodolégico na comparagéo dos grupos, j@ que seria esperado que uma
gestac@o com menor idade gestacional tivesse um menor nimero de consuitas
que a gestagéo a termo. Também com esta estratificagdo observou-se a mesma
associacao, que foi significativa, entretanto, apenas para o grupo com idade

gestacional a partir de 32 semanas.

Varios autores referem a ma qualidade da assisténcia pré-natal como um fator
de risco importante para 6bito fetal (GREENWOOD et al., 1994; McCAW-BINNS
et al., 1994; GOFFINET et al., 1998). Pode-se inferir que este estudo também o
demonstrou, desde que se admita 0 nimero de consultas como uma estimativa
da qualidade do pré-natal, apesar das possiveis limitagbes desse procedimento

(VILLAR, GARCIA, WALKER, 1993; KOTELCHUK, 1994; FISCELLA, 1995).

Alem da associagé@o da morte fetal com o pequeno niimero de consultas de pre-

natal, o estudo identificou como fatores de risco para a morte fetal alguns
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processos patoldgicos matemnos na internagfo, que ndo foram adequadamente
diagnosticados, bem controlados ou tratados durante a gravidez. Na presente
mvestigacdo observou-se que somente sete mulheres do grupo de casos fez -
pré-natal em servigo de referéncia péra gestagdes de risco. Para McCAW-
BINNS et al. (1994), a simples detecg@o precoce e o tratamento de anemia e
sifilis poderiam reduzir a cifra de mortalidade fetal na populacdo por eles
estudada. Os resultados da analise multivariada, utilizando apenas as mulheres
que fizeram pré-natal (modelo 3), mostrando que a anemia e a internacéo
durante a gravidez estiveram associadas ao Obito fetal confirmam essa

observacao.

A baixa freqiéncia e a ma qualidade da assisténcia pré-natal influem
substancialmente no aumento das cifras de mortalidade perinatal, sendo uma
importante incumbéncia dos cuidados pré-natais a de reduzir os indices de
mortalidade perinatal (FAUNDES et al., 1982: WALLES et al., 1994). Muitos
estudos mostram que a mortalidade perinatal diminui com 0 aumento do ntmero
de consultas de pré-natal e com sua maior qualidade, propondo-se a assisténcia
pré-natal com equipe multidisciplinar, composta por assistente social,
enfermeira obstétrica, psicologa, obstetra e pediatra para, além da consulta
obstétrica rotineira de pré-natal, realizarem instrugbes coletivas, em especial
quanto a ocorréncia de condiges patoldgicas obstétricas, fatores e causas
associados a morbidade e mortalidade fetal e neonatal (WALLES et al., 1994;

WERE, 1994; GOFFINET et al., 1996).
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Neste estudo ndo foi possivel estabelecer uma associacdo entre morte fetal
tardia e época de inicio de pré-natal, o que, a principio, foi uma surpresa. -
Porém, isto poderia ser explicado pela‘ ma qualidade da assisténcia pré-natal
oferecida as mulheres em unidades basicas de salde. Em muitas ocasifes, a
mulher até procura o servigo precocemente, mas muitas vezes ndo lhe é
oferecido o atendimento necessério: ou por auséncia do pré-natalista, ou por
nao haver onde realizar os exames de rotina pré-natal, ou ainda porque ©

profissional os avalia tardiamente.

Diferentemente de outros autores, ndoc se pdde estabelecer que a baixa
escolaridade, pequena renda familiar, raca negra e multiparidade tenham se

associado a morte fetal especificamente nesta populacio estudada (RAYMOND
et al, 1994; PETRIDOU et al., 1996). Isto poderia ser explicado por um viés

nesta populacido que € basicamente de baixa renda, de forma que o tamanho
amostral nao permitiu um poder estatistico suficiente para detectar estas
diferengas que nao sdo grandes em um grupo popuiacional razoavelmente
homogéneo. No entanto, GOLDING et al. (1994), ao pesquisarem a associacéo
de antecedentes ambientais e a morte fetal, concluiram que houve poucas
indicagcbes de que fatores de privagéio sacial se relacionem ao risco de 6bito
fetal, corroborando os resuitados do presente estudo. Entretanto, tal estudo tem

0 mesmo vicio metodoldgico que o desta investigacao.
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Alguns autores, em analise univariada, associam o habito de fumar 3 ocorréncia
de obito fetal (RAYMOND et al., 1994). Porém, n&o foi possivel estabelecer esta -
associacao no presente estudo. A éssociagéo entre fumo e retardo de
crescimento intra-uterino, por sua vez, estd bem estabelecida, porém sua
associagao com a morte fetal ainda n3o. Estudos que analisam o RCIU, o
descolamento prematuro de placenta e a placenta prévia como fatores de
confundimento para tal associag@o, mostram que ela ndo pode ser estabelecida

(RAYMOND et al., 1994; WALLES et al,, 1994).

Neste estudo néo foi avaliada a associacio de redugdo do liquido amnidtico e
morte fetal porque, apesar do conhecimento de que a reducdc do liquido
amnidtico muitas vezes esta presente em varias condigdes patolégicas que
podem ocasionar esta morte (hipertens&o arterial, malformacdes fetais,
insuficiencia placentaria de qualquer etiologia, efc), tal avaliagio esta
confundida com a redugdo do liquido amniético decorrente do ébito fetal. E
verdade que o conhecimento desta associagéo permite inferir que, na presenca
de redug&o do liquido amnidtico, ha de se avaliar com periodicidade a vitalidade
fetal. Entretanto, ndo se pode estabelecer a associacdo de morte fetal e
reducdo do liquido amnidtico na presente investigagdio, ja que, por motivos
obvios, n&o era possivel ter uma avaliagéio objetiva do volume do liquido antes

da ocorréncia do obito.
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Ao se analisar todos os fatores identificados como de risco neste estudo,
reconhecem-se aiguns preveniveis (sifilis, anemia, baixo nimero de constuitas -
de pré-natal), outros passiveis de éontrole efou tratamento (hipertenséo,
diabetes) e, por fim, aqueles que, quando presentes, nZo sio passiveis de
serem influenciados (antecedentes de um ou mais natimortos, idade abaixo de
20 anos ou igual ou superior a 25 anos, DPP). No caso especifico do DPP,
pode-se reduzir sua incidéncia com o tratamento e o controle da hipertensao
arterial associada. Na presenca de hipertensdo efou diabetes, além do controle
efou tratamento, deve-se realizar avaliac@o rotineira da vitalidade fetal (WEEKS

et al., 1995).

Até onde chega o nosso conhecimento, este é o primeiro estudo caso-controle
brasileiro avaliando, conjuntamente, causas e varios possiveis fatores de risco
para a ocorréncia de morte fetal e contando com o exame histolégico de todas
as placentas da populagio de casos. A importancia dos estudos prospectivos
para este tipo de investigagdc é a de diminuir a possibilidade de erros
metodoldgicos e poder determinar o maior ndmero possivel de causas
identificadas. Mesmo sendo prospectivos, ha estudos que néo investigam as
causas e fatores de risco para a ocorréncia de obito fetal em toda populacédo de

casos, o que foi realizado na presente investigagéo (WALLES et al., 1994).
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Porém, este estudo apresenta como possive! vicio metodolégico que seu grupo
controle talvez nao seja o mais adequado para a avaliagdo de risco. O hospital
onde foi realizado ¢ de referéncia para gestagdes de risco, 0 que pode ter sido -
responsével pela subestimacdo dos riécos relativos calculados, ao aumentar
artificialmente a prevaléncia de condigGes patoibgicas e dos possiveis fatores
de risco entre as mulheres que pariram recém-nascidos vivos e que passaram a
constituir o grupo-controle. Qutra falha metodoldgica esteve em néo se avaliar o
peso das mulheres e em ndo se investigar a prevaléncia da infeccdo urindria na
internac@o, a fim de procurar estabelecer associagio entre estes parametros e a
morte fetal. Também houve falha metodolégica na estruturacdo do questiondrio
onde a investigagdo sobre algum episédio de intermagdo hospitalar s6 foi

incluida para as mulheres que fizeram pré-natal.

Alguns estudos realizados também procuraram ajustar fatores de confundimento
e testar interagbes potenciais para methor identificar fatores de risco (COPPER
et al., 1994, RAYMOND et al., 1994). Este titimo estudo apresenta contudo, um
viés de selecdo: a populagdo estudada excluia mortes fetais com idade
gestacionai inferior a 28 semanas, contrariando o atual consenso sobre a

definicio de morte fetal.

Apesar disto, & possivel dizer que este estudo deu uma contribuicdo aocs
conhecimentos sobre causas e fatores de risco para a morte fetal tardia no

periodo anteparto em uma populagéo brasileira de baixa renda. Mostrou que, no

7



Brasil, as causas mais prevalentes continuam sendo a hipertensao arterial e as
infecgbes, que s3o0 processos passiveis de controle efou tratamento: a
identificacdo e o tratamento precoces de sifilis, diabetes, anemia e hipertenséo -

poder&o reduzir os indices de morte fetal anteparto na poputacgao brasileira.

Os resuitados deste estudo poderdo ser Uteis para a orientagéio de programas
de prevengdo priméria, principalmente quanto & assisténcia pré-natal,
fornecendo informacdes para a implantagdo de possiveis programas de
eliminagcdo ou atenuacgao de fatores de risco para a morte fetal e enfatizando a
necessidade do seguimento e tratamento de condi¢des patoldgicas que podem
ocasionar a morte fetal. Podera também orientar os profissionais da satide para
estarem atentos em relacéo as mulheres que apresentaram morte fetal em sua
uftima gestacéo, esclarecendo-as em seu retorno puerperal, tratando-as quando

necessario e sugerindo os métodos anticoncepcionais adequados.

Todavia, o indice de causas indeterminadas de morte fetal neste estudo nao foi
pequeno, © que mostra que sao necessarias investigactes adicionais para se

entender a complexa etiologia da morte fetal.

Um novo estudo poderia aumentar ¢ numero de causas certas e diminuir a de
causas indeterminadas, adicionando talvez a sua investigacdo o estudo
citogenético do recém-nascido, através da bidpsia placentaria efou de

fragmento de pele do natimorto, e a avaliagdo da presenga de anticorpos
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antifosfolipides no soro matermno como j& referido. Esse novo estudo ainda
poderia incluir a bacterioscopia e cultura de alguns locais (colo uterino,
membranas placentarias, orofaringe do natimorto) para tentar identificar mais .
precisamente a etiologia das causas iﬁfecciosas, que se corrigidas, poderiam

reduzir o obituario fetal.
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6. CONCLUSOES

6.1. As principais causas identificadas de ébito fetal foram a hipertenséo arterial
e as infecgOes e, em um quarto dos casos, ndo foi possivel identificar um

fator etioldgico.

6.2. Entre as caracteristicas sbcio-demograficas estudadas, o unico fator
identificado foi a faixa etdria entre 20 a 24 anos que teve um efeito

protetor para a morte fetal em relagio as demais faixas etarias.

6.3 Os antecedentes clinicos pré-gestacionais n3o se associaram ao risco de
Gbito fetal, enquanto que, entre os antecedentes obstétricos, somente a
histéria obstétrica pregressa de natimortalidade foi identificada como fator

de risco para 6bito fetal.

6.4 Entre as caracteristicas da assisténcia pré-natal estudadas, os fatores de
risco para morte fetal identificados foram o menor numero de consultas

realizadas e algum episddio de internacdo hospitalar durante a gestacao.

6.5 As condigbes patoldgicas durante a gestacao identificadas como fatores de
risco para 6bito fetal foram o descolamento prematuro de placenta, sifilis,

diabetes, hipertensio arterial e anemia.
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7. SUMMARY

The fetal death, in spite of all technological development current available may _
not be considered an unusual event and, in developing countries, the most
prevalent causes could be possibly controlled and/or treated. The purpose of
this study was to investigate causes and factors associated to fetal death in a
Brazilian population. This was a descriptive study in its first part and a case
control in its second part, performed at the Hospital Maternidade Leonor Mendes
de Barros in Sdo Paulo. The study subjects were 122 pregnant women with
diagnosis of fetal death and gestation age of 20 or more weeks and 244 controls
of pregnant women who delivered liveborns. They were submitted to some
laboratory exams including, for cases with fetal death, necropsy of newborns and
hystologic exam of placenta to identify the cause of death. The statistical
procedures used were means and standard deviation for continuous variables,
xztrend for ordered categorical variables, Odds Ratio with its 95% Confidence
Interval for possible risk factors associated to fetal death and a multivariate
analysis. The main fetal death causes were hypertensive disorders and
infections and, for a quarter of cases, they were not identified at all. The risk
factors associated to fetal death were abruptio placentae, syphilis, a few number
of prenatal care visits, one or more previous stilibirths, hospitalization during
pregnancy, diabetes, age above or equal to 25, hypertension, anemia and age
below 20. It is conciuded that an important percentage of fetal death would have
been prevented and that there was a significant proportion of unidentified
causes. Results of the current study might be useful to orientate a primary

prevention health program, specially those concerning antenatal care.
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9. ANEXOS

9.1. - Anexo 1

QUESTIONARIO
Estudo sobre a morte do feto

Grupo1 0000
Grupo?2

Datadainternagéo: _ /|
dia més anc
DatadaEntrevista: ___ / [/

dia més ano
Entrevistadora:

Revis&o e Codificacéo:

Revisdo:
Nome Resultado
Data

Dados Pessoais (DESTACAR APCS A REVISAQ)
Nome:
Idade atual: __
Endereco: n. apto. ____
Bairro CEP
Fone Recado? (SIM OU NAQ) Com quem?
Datadamatricula: __ _/_ _/_ __ (COPIAR)

dia més ano

Prontuario
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Segdo 1 - CARACTERISTICAS DA MULHER
I-1.1 - ENTREVISTADORA DIGA:
Vou fazer umas perguntas para a Sra.

1.1 Quantos anos a Sra. fez em seu ultimo aniversario?
ANOS :

1.2 Foi aescola? )
[1] SIM [2] NAO
PASSE A 1.4

1.3 Quatl o ultimo ano (série) de estudos que completou?
ANO DO [9] NAOC LEMBRA

1.4 Atualmente a sra. é solteira, casada, amasiadalvive Junto, separada/divorciada
ou viuva?

[1] SOLTEIRA ...... PASSE A 18

{2] CASADA

[3] AMASIADA/NIVE JUNTO

[4] SEPARADA/DIVORCIADA

[5] VIUVA

1.5 Seu marido ( companheiro) foi & escola ?
[1]1 SIM [2] NAO [9] NAO SABE
PASSEA17 PASSEA17

1.6 Qual o dltimo ano (série) de estudos que ele compietou?
ANO DO (9] NAQ SABE/

1.7 A sra. esta fazendo algum trabalho pago?
[1]1 Sim [21 NAO
PASSE A 1.10

1.8 Este trabalho é em casa, ou fora de casa?
[1]EM CASA [2] FORA DE CASA

1.9 No que a sra. trabalha ?

TEXTUAL
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I-1.2 - ENTREVISTADORA INTERESSA SABER O QUE A MULHER FAZ
NO EMPREGO E NAO O CARGO E QUAL O SEU LOCAL DE TRABALHO.

1.10 - Quanto é a renda (total ganho) de sua familia (casa) em reais? R$
[1] ATE R$ 112,00
[2] DE RS$ 113,00 A R$ 560,00
[3] MAIS DE R$ 560,00
[9] NAQ SABE
[.L.3 - ENTREVISTADORA ANOTE A COR DA MULHER

1.11 - COR DA MULHER
[1] BRANCA
[2] PARDA
[3] NEGRA
[4] AMARELA

1.1.4 - ENTREVISTADORA DIGA: AGORA VOU LHE PERGUNTAR SOBRE
OUTROS ASSUNTOS.

1.12 Esta é sua primeira gravidez?

[1] SIM [2] NAO

PASSE A 1.22

1.13 Quantas gravidezes a sra. teve, incluindo esta?
1.14 Quantos abortos? __
1.15 Quantos nascidos vivos?
1.16 Quantos nascidos mortos? —_—
1.17 Algum filho nasceu malformado (defeituoso) ?

{11 SIM [2]NAO [91 NAO SABE

PASSE A 1.19 PASSE A 1.19

1.18 Por favor, fale o que lembra sobre o(s) filho(s) malformado(s) (defeituoso)
TEXTUAL

1.19 Quantos partos normais?
1.20 Quantos partos forceps
1.21 Quantas cesareas? -
1.11.5 -ENTREVISTADORA: CONFIRA SE 1.14+1.15+1.16=1.13 E SE
1.19+1.20+1.21=1.15+1.16.
1.22 A sra. tem alguma doenga (problema de satde)?

DIABETES (ACUCAR NO SANGUE) (1]

PRESSAO ALTA [2]

DOENCA DO CORAGCAO [3]

SIFILIS [4]

OUTRA [8] QUAL?
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NEGA DOENGAS [9]
Secdo 2 - ASSISTENCIA PRE NATAL
2.1 ENTREVISTADORA DIGA' AGORA VOU LHE FAZER ALGUMAS
PERGUNTAS SOBRE ESTA GRAVIDEZ

2.1 A sra. fez pré-natal nessa gravidez?
[1] SIM [2] NAO
PASSEA23

2.2 Por que néo estava fazendo pré-natal?
[1] NAO CONSEGUIU MARCAR CONSULTA EM NENHUM LOCAL
[2] O MEDICO FALTAVA MUITO
[3] NAO TEM MEDICO EM NENHUM POSTO PERTO DA CASA
[8] OUTRA. QUAL?

PASSE A 2.14

2.3 Com guantos meses de gravidez a sra. estava quando fez a primeira
consulta de pré-natal? COPIAR DO CARTAC

[1] 2 MESES

[2] 3 MESES

[3] 4 MESES

[4] 5 MESES

[8] OUTRO. QUAL? ) _

[9] NAO SABE/NAO LEMBRA/NAQ TEM CARTAO

2.4 Fez a primeira consulta pelo INPS/SUS, por convénio ou particutar?
[1]1 INPS/SUS
[2] CONVENIO
[3] PARTICULAR
[4] OUTRO. QUAL?

2.5 Durante a gravidez foi encaminhada para consulta em outro jugar?
[1] SIM [2]NAO

2.6 Ficou internada durante a gravidez?
[1] SiM [2] NAO
PASSE A28

2.7 Por que foi internada?
[1] POR PRESSAO ALTA
[2] POR DIABETES (AGUCAR NO SANGUE)
[3] POR INFECCAO NA URINA
[4] PORQUE ESTAVA COM DORES DE PARTO
[8] OUTRA. QUAL?
[€] NAO SABE/ NAO LEMBRA
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2.8 No total, quantas consultas fez no pré-natal (COPIAR DO CARTAO)?
[1] 4 CONSULTAS QU MAIS
[21 MENOS QUE 4 CONSULTAS A
[9] NAO SABE/ NAO LEMBRA/ NAC TEM CARTAQ

2.9 Durante o pré-natal, alguma vez foi feito exame?

a) de urina [118IM [2]NAO
b) de fezes [11SIM  [2]NAO
c) de sangue [118IM [2] NAO
d) ginecolégico [11SIM  [2] NAO

2.10 Em todas as consuitas de pré-natal foi:

a) pesada [11SIM  [21NAO
b) medida a presséo [11SIM  [2] NAO
¢) medida a barriga (11 SIM  [2] NAO

2.11 A sra. sabe ha quanto tempo (em dias) foi a sua Gltima consulta de pré-
natal (ANOTAR DO CARTAO) ? _____ Das

[1JATE 07 DIAS

[2] DE 08 A 14 DIAS

[3] DE 15 A 30 DIAS

[4] MAIS QUE 30 DIAS

[9] NAO SABE/NAC LEMBRA/ NAO TEM CARTAO

2.12 O medico |he dispensou do pré-natal?
[11 SIM [21 NAO
PASSE A2.14

2.13 O que o médico ihe disse quando a dispensou do pré-natai?
[1]1 O PRE-NATAL ACABOU
2] A PARTIR DESTA CONSULTA PROCURE O HOSPITAL
QUANDO SENTIR QUALQUER COISA
[3] OUTRA. QUAL?
[9] NAO LEMBRA
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1-2.2 ENTREVISTADORA: SE A PACIENTE FORNECEU O CARTAO DE PRE-
NATAL ANOTAR OS EXAMES REALIZADOS, CASO CONTRARIO PASSE A
2.15.

2.14 EXAMES REALIZADOS NO PRE-NATAL

a) hemograma [11SIM  [2] NAO
b} tipagem sanglinea (ABO e RH) [1]SIM  [2] NAO
c) VDRL [1]SIM  [2] NAO
d) glicemia de jejum [11SIM  [2] NAO
e) sorologia para rubéola [1]SIM  [2]NAO
f) sorologia para toxoplasmose [1]1SIM  [2] NAO
g) urina | [1]1SIM  [2] NAO
h) protoparasitoldgico de fezes [1]8IM  [2]NAO
2.15 Durante essa gravidez a sra. teve:
a) diabetes (aglcar no sangue) [11SIM  [2] NAO
b) infecg&o de urina [118IM  [2]NAO
¢) pressao alta [11SIM  [2]NAO
d) doenca do coragéo [11SIM  [2] NAO
e) sifilis (doenca venérea) [17SIM [2]NAO
f) febre que ndo soube o que era [11SIM  [2]NAO
PASSE A h

@) guando teve febre apresentou manchas

pelo corpo? [11SIM  [2] NAO
g) outra doenca [11SIM  [21NAO

Qual?

2.16 A sra. usou droga durante esta gravidez?
[1] SIm [2] NAO
PASSE A2.18

2.17 Qual droga usou?

TEXTUAL
2.18 A sra. fumou nesta gravidez?
[1]1 SIM 2] NAO
PASSE A 2.20

2.19 Quantos cigarros a sra. fumou, em média, por dia durante a gravidez ?
___ CIGARROS [9] NAO SABE/NAO LEMBRA

1.2.3 PARA O GRUPO DE CONTROLES PASSE Al-2.4.

PARA O GRUPQ DE CASOS, DIGA: AGORA VOU FAZER UMAS
PERGUNTAS SOBRE ESSE BEBE.
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2.20 A sra. sabe desde quando o bebé parou de mexer? ______ bias
[1] ATE 7 DIAS

[2] DE 8 A 14 DIAS

[3]1 DE 15 A 21 DIAS

[4] DE 22 A 28 DIAS

[5] HA 29 DIAS OU MAIS

[9] NAO SABE/ NAO LEMBRA

2.21 Ha quantos dias o beb& nao estd vivo? ___ DIAS

[1] ATE 7 DIAS

[2] DE 8 A 14 DIAS

[3] DE 15 A 21 DIAS

[4) DE 22 A 28 DIAS

[5] HA 29 DIAS OU MAIS

[9] NAO SABE/ NAO LEMBRA

2.22 Como ficou sabendo que o bebé nio esta vivo?
[1] PELO EXAME DE ULTRASOM.

[2] PORQUE Q MEDICO FALOU.
[8) OUTRA. QUAL?

I-2.4 - ENTREVISTADORA: ENCERRE A ENTREVISTA DIZENDO: Agora vou
medir a sua press&o. MECA A PRESSAOC ARTERIAL DA PACIENTE EM
DECUBITO LATERAL ESQUERDO CERTIFICANDO-SE QUE ELA
ENCONTRA-SE NESTA POSICAO HA PELO MENOS 20 MINUTOS.

P.A. X mmHg

[1] PA DIASTOLICA > ou = a 90OMMHG
[2] PA DIASTOLICA < que 90MMHG

I-2.5 - ENTREVISTADORA: AGORA, ANOTE A IDADE GESTACIONAL,
CALCULADA PELA DATA DA ULTIMA MENSTRUACAO REFERIDA PELA
GESTANTE , QUE SE ENCONTRA NA FICHA OBSTETRICA E, SE ESSA
INFORMACAO NAO CONSTAR, DEIXE EM BRANCO.

IG; sem.
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9.2. - Anexo 2

) FORMULARIO )
INVESTIGACAO CLINICA, LABORATORIAL E ULTRA-SONOGRAFICA DO
OBITO FETAL
Data do formulario: __ / _/ Preenhido por:

Revisao e codificagio

Segédo 1- EXAMES LABORATORIAIS

1.1 Hb valor:
[1] menor do que 10g/dl [2] maior ou igual a 10g/dl
1.2 Hic valor:
[1] menor do que 32g/dl [2] maior ou igual a 32g/di
1.3 VDRL
[1] positivo [2] negativo

PASSE A 1.5

1.4 Titulagem do VDRL:

1.5 FTA-ABS
[1] positivo [2] negativo
1.6 glicemia de jejum valor:

[1] menor ou igual a 105 mg/dl [2] maior gque 105mg/d!

1.7 glicemia uma hora apés o café da manha valor:
[1] menor ou igual a 125mg/d| [2] maior que 125mg/d]

1.8 tipagem sangtiiinea (sistema ABO)
(1] A

2] B

[3] O

[4] AB

1.9 Fator Rh
[1] positivo {2] negativo

1.10 Teste de Coombs Indireto

[1] positivo [2] negativo
PASSE A 1.12

90



1.11 Titulo do Coombs Indireto:

112 T3  valor:
{1170 a 170 n g/di [2] outro valor

1.13 T4  valor:
[114,0a 11,0 p g/di [2] cutro valor

1.14 TSH valor:
[110,56a6,0 pUliml [2] outro valor

1.15 Sorologia para toxoplasmose

[1] negativa (IgM e IgG negativos)

[2] positiva (IgM positivo)

[3] imune (IgM negativo e IgG positivo)

SE IgG POSITIVO, ANOTAR A TITULAGEM:

1.16 Anticorpos anticoagulante IGpico
[1] positivo  [2] negativo

1.17 Anticorpos anticardiolipina

[1] positivo [2] negativo

Segéo 2 - Exame ultra-sonografico

2.1 ldade gestacional: ___'semanas
2.2 Liquido amnistico ( PELO ILA)

[1] > que 50

[2] < ou igual a 50

[3] polidramnio

2.3 Grau placentario
[0]zero  [1]1 (211 {3111

2.4 Descolamento prematuro da placenta
[1] presente [2] ausente

2.5 Placenta prévia

[1] presente [2] ausente
PASSEA 2.7
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2.6 Classificac@o da placenta prévia
[1] centro-total

[2] centro-parcial

(3] lateral

[4] marginal

2.7 Retardo de cresimento intradtero
[1] presente [2] ausente

PASSE A 29
2.8 Classificagao do Retardo de crescimento intrautero

[1] simétrico 2] assimétrico

2.9 Alteragbes do corddo umbilical
[1} presente  Qual?
[2] ausente

2.10 Tem diagnéstico de gravidez gemelar?
[1] SIM [2] NAO
PASSE A 3.1

2. 11 Tratando-se de gravidez gemeilar, ha hipétese de feto transfusor?
(1] SIM
[2] NAQ

Secéo 3 - Dados clinicos

3.1 Houve diagnéstico clinico de descolamento prematuro da piacenta?
[1] SIM [2] NAO

3.2 Houve diagnbstico clinico de placenta prévia?
[1]1 SIM [2] NAO

3.3 Houve diagnéstico clinico de funiculopatias?
[1] SIM  QUAL:
[2] NAO

3.4 Houve diagnostico ciinico de feto transfusor?
[1] SIM [2] NAO
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3.5 Houve diagnéstico clinico de amniorrexis prematura?
[11 SIM [2] NAO

3.6 Houve diagnostico clinico de infecg&o intrattero?
[1] SIM [2] NAO

3.7 Peso do RN; ol

ENCERRE O PREENCHIMENTO SE FOR DO GRUPO DE CONTROLES.
PARA OS CASOS CONTINUE.

Secéo 4 - Dados sobre o recém-nascido e placenta
4.1 Resultado da necrdpsia do recém-nascido

[1] NORMAL
[2] ALTERADA. ANOTAR

4.2 Resuitado do exame histolégico da placenta

[1] NORMAL
[2JALTERADO.ANOTAR
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9.3. - Anexo 3

INSTRUGOES PARA ENTREVISTADORA

Sra. entrevistadora, a gestante deve estar ciente de que esta
entrevista faz parte da investigacéo na qual ird participar e ela devera ter
assinado o termo de consentimento antes de iniciar esta entrevista.

A parte de baixo da primeira pagina do questionario é
destacavel. Nela constardo os dados pessoais que serdo mantidos em
sigilo.

A entrevistadora deve checar os critérios de inclusdo e
excluséo da investigacdo antes de iniciar a entrevista.

As perguntas deverdo ser lidas em voz alta tal como estio
escritas. No caso da mulher ndo entender, sera lido novamente e apés
isso, se necessario, poderd ser explicado sem mudar o sentido e sem
sugerir respostas.

Os questionarios serdo identificados da seguinte forma:

Grupo 1 : casos

Grupo 2 : controles
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9.4. - Anexo 4

CONSENTIMENTO POS INFORMAGAQ (CASOS)
Estudo sobre a morte do feto

Eu, ,
abaixo-assinada, concordo em participar voluntariamente do estudo sobre as
causas de morte de bebés dentro do Utero. Estou ciente de que minha
participacdo consiste em responder um gquestionario e de realizar exames de
sangue (para avaliagdo de anemia, diabetes, presenca de infecgbes, avaliacéo
da tiredide, verificagdo do tipo sanguineo e avaliagdo de sifilis ) e
ultrasonografia (para avaliaco do bebé e da placenta).O sangue sera colhido
somente uma vez, durante minha internacdio, em uma quantidade
correspondente a uma xicara de café. Como meu bebé estd morto, ele sera
submetido & autopsia e a placenta seré estudada para tentar esclarecer qual foi
a causa da morte. Fui orientada que no momento de minha alta hospitalar terei
um retorno agendado para receber os resultados desses exames e saber se
devo fazer algum tratamento ou seguimento médico. Fui informada de que meus
dados pessoais serdo mantidos em sigilo pelo pesquisador e que caso néo
queira participar, isso em nada prejudicara meu atendimento médico. Para
quaiquer esclarecimento poderei procurar a Dra. Marcia Maria Auxiliadora de
Aquino no Centro Obstétrico , fone (011) 292-4188.

Séo Paulo, de de 189 .

Assinatura da mulher:

Nome do responsavel legal (quando menor):

Grau de parentesco:
Assinatura:

Entrevistadora:
Assinatura:
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CONSENTIMENTO POS INFORMAC}KO (CONTROLES)
Estudo sobre a morte do feto

Eu, \
abaixo-assinada, concordo em participar voluntariamente do estudo sobre as -
causas de morte de bebés dentro do utero. Fui crientada de que nesse estudo
participarao mulheres em que o bebé morreu e mulheres que tém o bebé vivo, o
que € o meu caso. Estou ciente de que minha participacéo consiste em
responder um questiondrio e de realizar exames de sangue ( para avaliacdo de
anemia, diabetes, presenc¢a de infeccbes, avaliagdo de tiredide, verificagdo do
tipo sanguineo, avaliagdo de sifilis}) € um exame ultra-sonografico (para
avaliacdo do bebé e da placenta). O sangue sera colhido somente uma vez,
durante minha internacdo, em uma quantidade correspondente a uma xicara de
café. Participando desse estudo, estarei beneficiando as mulheres cujos bebés
morreram dentro do utero e ajudando a descobrir as causas de morte desses
bebés. Se caso algum de meus exames demonstrar que eu necessito algum tipo
de tratamento ou seguimento médico serei chamada e orientada. Fui informada
de que meus dados pessoais serdo mantidos em sigilo pelo pesquisador e que
caso ndo queira participar, isso em nada prejudicara meu atendimento médico.
Para qualquer esclarecimento poderei procurar a Dra. Marcia Maria Auxiliadora
de Aquino no Centro Obstétrico, fone (011) 282-4188.

Sao Paulo, de de 199 .

Assinatura da mulher:

Nome do responsave! legal (quando menor):

Grau de parentesco:
Assinatura;

Entrevistadora:
Assinatura:
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