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INTRODUCAQ

Desde longa data tem-se abordado as alteragdes da
proteinemia e dos eletrolitos que ocorrem no organismo mater
no durante a gestacao e a literatura médica referente 2o as-
sunto j& é bastante numerosa. Perém, nao se cogitou em rela-
ciond-las entre si, limitando-se os vArios autores a estudar
cada item separadamente.

Com a finalidade de verificar essas alteracOes em
conjunto, empreendemos um estude comparativo entre as mesmas
no transcorrer da gestacso.

Por cutro lado, existe uma intercorréncia importan
te da prenhez, a toxemia gravidics gue representa, provavel-
mente, o tema mais versade em Tocoginecclogia nos Ultimos tem
pos e cuja etiopatogenia continua nebulosa e controvertida ,
o tal pounto, que esta anomalia é chamada de "doenga das teo-—
rias" tal a infinidade de mecanismos propostos e os diferen-
tes aspectos relacionades a 8sse guadro patoldgico que a pes
guisa da literatura nos revela.

Fazer uma revisac da bibliografia que abrangesse o
assunto sob todos 03 seus prismas € praticamente impossivel.
Dai limivarmes nosso estudo a alguns aspectos que foram mais
investigados, pois um dos mais dificeis problemas ligados ao
estudo da etiopatogenia da eclimpsia tem sido as imimeras cau
sas aventadas come responsdveis pela génese da mesma.

Na tentativa de contribuir péfa 0 esclarecimento de
alguns destes aspectos fisiopatoldgicos, realizamos um estud
das alteragdes que sofrem as proteinas plasmdticas (totais e
fragdes), hematdcrito, calcemia, fosfatemia, natremia e - po
tassemia no decurso da gestagac normal e patoldgica. E  nos
casos de toxemia investigamos a excregao urindria dos eletrg
litos em guestao e da proteinmiria, compsrando-as com os ni =
veis plasmgticos dessas pacientes e com os mesmos valdres das
gestantes normais.

0 escopo do presente trabalho se prende ao fato
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de haver em nosso meio uma lacuna s &sz¢ respeito, Por essa

razao, uma contribuigdao ao estude dessas alteragoes, reveste
-se de oportunidade, principalmente se conslderarmos que a
gravidez promove uma gama de modificacgoes fisioldgicas no or
ganismo materno, as quais estao a merecer estudos mais acura
dos.

Dieckmarn e Wegner (1934) foram os primeiros a ve-
rificarem variacoes quantitativas da proteinemia no decorrer
da prenhez normal. Muitos seguiram o exemplo e compulsando a
literatura observamos que Stander e Pastore (1940), Neuweiler
(1940), Ferro e Gdscon (1943), Longsworth, Curtis e Pembroke
Jr. (1945), Leon e Braier (1946), Barros (1948), Macarthur
(1948), Iiddelow {1553), Brunet, Robey e Simonnet (1956) ,
McGillivray e Tovey (1957), Smith, De Alvarez e Forsander
(1959), Paaby (1960), Milles, Teton e Rabinovitz (1960)  De
Alvarez, Afonso e Sherrard (1961), Lede (1961), Malagoli e
Fontana {1962}, Bach (1962}, Reboud, Groulade, Groslambert e
Colomb (1963), Menon, Willmott e Ramaswamy (1963), Afonso e
De Alvarez (1964), Artner e Hofbauer (1954), Lacreta (1964),
Baron, Briotet, Michiels e Lemaire (1965), Bagga e Mullick
(1966), De Jorge, Delascio, Antunes e Canato (1966), Sotniko
va (1966), Bayer (1967) e Singh, Ramzkumar e Singh (1967) ,
salvo raras excecoes apresentam os seguintes resultados: "Hi
poproteinemia no evoluir da gestacao consequente & diminui -
¢ao de albumina ¢ da géma gilobulina, enguanto, as demais fra
¢oes se elevam, mas de maneirs insuficiente para contrabalan
car ¢ decréscimo daguelas®.

Quanto & toxemia gravidica, o trabalho pioneiro &
o de Peters e EBiserson (1929) e nestas quatro décadas nume-
rosos pesquisadores: Eastman (1930), Strauss (1935), Tonkes
(1937), Ingiulla (1939), Bibb (1941), Rinehart (1945), Moller
_Christensen e Thygesen (1946), Novak e Iustig (1947), Masca
renhas e Santos (1950), Mzck (1951}, Glatthar, Suenderhauf e
Wunderly (1951), Suenderhauf e Wunderly (1952), Wolf (1954),
Ferraris (1956), Savi (1957}, Angeli (19%8), Lorincz, McCar-
tney, Pottinger e Ti (1961), Malagoli e Fontana (1962), Cas-
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ciglli, Melle e Staderini {(1963), Glass, Risinger, Wide e

Gemzell (1963), Cavalli (1964), De Alvarez e Afonso (1964) ,
McKay e Corey (1964), Piguead (1964), Bagga e Mullick (1966),
e Spetz e Brody (1967), se preocuparam com o0 problema conclu
indo de um modo geral que a gestose depaupera ainda mais as
reservas proteicas maternas.

Em relagao ao hematdcrito da gestante normal, Kith-
nel (1927), referindo-se a anemia fisiologica da gravidez ,
jé demonstrava o seu decréscimo pela hemodiluigao, resultan-
te 4o aumento do volume plasmdtico. Estudando o mesmc aspec-
to, Dieckman et al (1934), Oberst e Plass (1936), Albers
(1939), Del Castillo (1941), Borges (1947), Barros (1949) ,
Hamilton (1950), Iund (1951), Benstead e Theobald {(1952) ,
Darby et glii (1953), Bdgar e Rice (1956), Newman (1357) ,
PBschel e Schwind (1958), Paintin (1962), Lister (1962), Low,
Johnston e McBride (1965).e Lund e Donavan (1967) verifica -
ram diminuicgao progressive nos dois primeiros trimestres e
discreto sumento ao se aproximar o trabalho de parto.

Quanto sg tox8micss revendc a literatura encontra-
mos que Moore e Wiliiams (1936), Del Castillo (1941), Masca-
renhas e Santos (1950), Savi (1957) e Brody e Spetz (1967) ,
referem um agravamnento do problema, cevido z malor retengaoc
hidrica e da redugao de eritrdcitos paralela a uma queda da
concentragac de hemoglobina.

No que tange, as variagoes dos eletrolitos durante
a gravidez, existem imimeros trabalhos publicados, porém em
sua grande maioria relativos a um ou outro ion isolado ou en
t20 a alteragao do equilibrio dcido bdsico materno e fetal.

Assim & que sbbre, a calcemia, a publicacac maisan
tiga que se conhece é de Plass e Bogert (1923) gue relatamhi
pocalcemia progressiva no transcorrer do ciclo gravicico nor
mal. Posteriormente, Deschamps (1927), Ichok (1927), Bock
(1927), Bokelmann e Bock (1928), Peters et al (1929), Spiegler
(1929), Adler (1930), Cantarow, Montgomery e Bolton (1930) ,
Spiegier (19320/31), Aburel e Ornstein (1931), Garofalo (1931
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Mowry (1931), Mull e Biil (1932/33), Araujo (1934), Dieck -

mamm et al (1934), Ramsay, Thierens e Magee (1938), Bodanski
(1939), Bodanski e Duff {1939), Grelle (1941}, Newman (1956/
57), Carvalho e Daftary (1959), Caminiti (1960), Watanabe
(1960), Roth (1961), Kerr, Loken, Glendening, Gordon e Page
(1962), Goss (1962), Heller, Goecke e Goecke (1964),Seitchik
(1964), Chirman (1964) e Carvalho (1966), concordam em  1i
nhas gerais na queda progressiva da calcemia. Porém, Coons e
Blunt (1930) feferem retenqéo do mesmo juntamente com magné-
sio, fésforo ¢ nitrogénio. “

Desde Bokelmann (1927), sabe-se que & nas tox8mi-
cas gque o cdlcic atinge seus niveis mais baixos. Pesquisas
wlteriores de Wodon (1928), Cantarow et alii (1930}, Vozza
(1930), Krane (1930), Anderson (1932), Russo (1934) e Barto-
11 et alii (1966) evidenciaram niveis baixissimos désse fon
que chegam a desencadear, as vézes, crises de tetania.

Com relagac ao fésforo inorginico & menor o numero
de publicagdes, a8 quais sao inclusive, discordantes entre si.
Assim, Peters et al em 1929 estabeleceram que a fosfatemia
na prenhez era inversamente proporcional a calcemia, confir-
mando a teoria do produto de solubilidade gue era aceita pa-
ra o tecido dsseo. A seguir, Coons et al (1930), Timpe (1931)
Mull et al (1932/33), Araujo (1934), Coons, Coons e Schiefel
busch (1934), Coons, Coons, Schiefelbusch e Marshall (1935),
Ramsay et alii (1938), Venanzi e Dorn (1949), Newman (1956),
Carvalho (1959) e Kerr et alii (1962), referem ora aumento
(maioria d8les), ora decréscimo do fésforo inorgénico no evg
Juir da gravidez humana.

Embora a calcemia tenha sido bastante investigada
na toxemia, o mesmo nao ocorre com a fosfatemia e donseguima;
apenas revisar os trabalhos de Bartoli et alii (1966), gque
referem nao haver variagodes significativas.

As variagOes da natremia comegaram a ser estudadas
em 1934/35 por Coons et alii e & partir desta date Hummel et

alii (1926/37), Macciodvta (1938), Freyberg, Reckie e Folsome
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{(1938), Thompson e Pomerenke (1939), Verhage (1939), Newman
(1957), Chesley, Valenti e Rein (21958), McGillivray e Bucha-
nan (1958), Grynfogel e Plent (1959), Plent e Gray (1959) ,
De Alvarez, Bratvoeld e Harding (1959), Pereira (1960), Cami-
niti (1960), Davey, 0'Sullivan e McClure Browne (1961), Mah-
ran (1961), Petrescou, Orbesteanu e Busneac (1961}, [Lister
(1962), Gray, Munro, Sims e Mecker (1964), Seitchik (1964) ,
Pystynen e Pankamaa (1965) e Schiatti e Morandi (196€) afir-
mam haver uma retencao progressiva no evolver da gestagéonng
mali.

Quanto & eclémpsia, ¢ fon sddio sempre foi respon-
sabilizado pelos edemas e outros sintomas baseados na presun
cao de que sua retengao estaria anormalmente aumentada. Esti
milados nesta tese, Verhage (1939), lukherjee e Govan (1950),
Parviainen, Soiva e Ehrnrooth (1950/51), Penning (1952), Nor
denstrahl (1952), Dieckmann e Pottinger (1955), Chesley et
alii (1958), Priedberg (1958), McGillivray et al (1958),CGryn
fogel et al (1959), Plentl et al (1959), De Alvarez et alii
(1959), Davey (1961), Mahran (1961), Lister (1962), Pystynen
et sl (1965) e Zuspan e Goodrich (1965), pesquisaram sdbre o
assunto e com rarissimas excegdes concluem ser a tese verda-
deira, embora discutindo s8bre o papel gque o sédio desempe -
nharia realmente na fisiopatologia desta gestose.

_ A potassemia também tem sido estudada desde hd mui
to tempo, tanto que Bakwin e Rivkin (1927), Spiegler (1929/
30), Coons et alii €1934), Coons et alii (1935), Hummel, Hun
cher, Macy e Sternberger {1936), Hummel, Huncher, Bates, Bon
ner e Macy (1937), Breidert (1939), Thompson et al (1939}, ,
Grelle (1941), Romney, Merril e Reid (1954), Newman (1957) ,
Rogala e Troszinski (1957), Savi (1957), McGillivray et al
(1958), Chesley et alii {1958}, Pereira (1960}, Caminiti
(1960), Watanabe (1960), Davey (1961), Lister (1962), Seit-
chik (1964), Chirman (1964), Heller et alii (1964), Pystynen
et al (1965) e Schiatti et al (1966/66), apresentam dados nao
concordantes mostrando aumento, diminuigao ou taxa inaltera-

da déste ion.
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Porém, na eclimpsia Vozza {(1930), Spiegler (1931),

Russo {1934), Breidert (1939}, Nordenstrahl (1952), Romney
et alii (1954), Dieckmann et al (1955), Rogala et al (1957),
Savi (1957/57), Davey et alii (1961), Chesley (1961) e Zus-
pan et al (1965) sao concordes em afirmar retengaoc do ion
potdssioc.

Como vimos existem imimeras publicagoes sbbre os
val8res plasmiticos, mas em relagao a eliminagao urindria de
proteinas e eletrolitos em gestantes, a literatura revisada
é pobre. Assim, embora se saiba hi séculos que existe protd
miria na prenhez, pouco se investigou,a respeito da mesma.E
guanto aos eletrolitos os primeiros trabalhos datam de ape-
nas alguns lustros.

Visando a uma andlise mais ampla, desdobramos nos
so planc de estudc em fases sucessivas: uma primeirs, onde
estudamos as variagOes entre os tré&s trimestres na gravidez
Em segundo lugar, onde comparamos 08 nossos dados com os da
literatura compulsada. Por fim, pareceu-nos oportuno verifi
car as provéaveis diferengas entre gestantes sadias e gestan
tes toxémicas, de mesma idade de gestagao.

Em resumo, as proposigdes ddste estudo sao as se-
guintes:

1. Determinar as variagdes das proteinas plasmdti
cas (totais e fragdes), da relagao gidbulo-plasmdtica, da
calcemia, da fosfatemia, da natremia e da potassemia em ges
tantes de baixo nivel sdcio-econdmico, no ftranscorrer dagra
videz normal, no municipio de Campinas, Estado de Sao Paula

2, Comparar as variagSes médias do nosso grupo tes
temunho com os valdres médios normais conhecidos.

3. Comparar os resultados das gestantes com os ni
veis médios encontrzdos em mulheres ndo grdvidas de mesma
condigac ecoldgica e com indices dos autores ji citados.

4. Verificar a infludneias da toxemia gravidica nas
determinacoes em questso, quando confrontadas, com gestantes

normais de mesma idade de gestagao.
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5. Comparar as variagoes da eliminacao urindria
das proteinas e eletrolitos entre as gestantes normais e as
toxémicas.

A spreciacac e a discussao dos resultados obtidos
serac feitas & luz da andlise estatistica.

A escolha do material para a realizagzo da presen
te pesquisa, foi uma decorré@ncia da atual conjuntura sécio-
econdmica do Brasil, onde o maior nimero de gestantes e con
sequentemente as maiores proles ocorrem nas classes menos fa
vorecidas. Procuramos através desta investigagazo contribuin
pois para a melhoria das condigbes eugénicas do bindmio mae

~feto.



MATERIAL E METODOS

Na presente investigagao, estudamos 78 pacientes
do sexo feminino, registradas nas Ciinicas de Tocoginecolo-
gia e de Medicina Preventiva da Faculdade de Medicina desta
Universidade. Do total, 68 eram gestantes, cujas gestagoes
se encontravam entre 8 e 40 semanas (a contar da data da Wl
ma menstruagao) e as outras 10 nao estavam grividas.

As pacientes nao foram selecionadas guanto a raga
ou ¢dr, e as suas idades estavam compreendidas entre 14 e
38 anos.

Dentre os casos estudados, acompanhamos 13 pacien
tes desde o 12 trimestres até o inicio do trabalho de parta
Outro grupo de 39 pacientes foi seguido a partir de 142 se-
mana de gravidez e, finalmente, 16 pacientes com mais de 26
semanas de gravidez e com o diagnéstico clinico de toxemia
gravidica em seus varios graus, foram acompanhadas para es-
tudo comparativo com gravidas normails cuje gestagao era de
mesma idade.

As 10 pacientes nao grdvidas foram tomadas COomo

grupo testemunho de mesmo nivel sdcio econdmico.

COTLHEITA

Em todos os casos procedemos g venopunctura de um
dos antebragos e retiramos 10 ml de sangue com seringas pré
viamente heparinizadas (Liquemine Roche).

Nos casos de toxemia gravidica - 16 pacientes, e
suas respectivas testemunhas ~ 13 gestantes normais, f8z-se
também a coleta de urina das 24 horas, medindo-se o volume
e retirando-se aliguotas para as dosagens subsequentes, com
o finalidade de comparar os valdres plasmdticos e a corres-
pondente excregao urindria dos elementos que estudamos. T6-

das achavam-se hospitalizadas sob o mesmo regime higieno-die
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tético a fim de evitar que dietas diferentes influissem nos
resultados.

0 material assim colhido era transportado ac nos-
so laboratério onde realizamos as seguintes determinagoes e
dosagens:

a) Relacgao glébulo-plasmética

b) Proteinas plasmdticas totais

¢) FragoOes proteicas do plasma

d) Calcemiz

e) Fosfatemia (Fésforo inorginico)

f) Natremia

g) Potassemia

h} Proteinvria

i) Calciuria

j) Fosfaturia

k) Natriuria

1) Potassiuria

METODOS

Do sangue colhide em cada caso, foram separados
Q045 ml, para a determinagao da relagac glébulo-plasmdtica,
empregando-se o método do micro-hematderito (Centrifuga A-
dams Readacrit CT-3400, 1955) a 8.500 r.p.m. durante 5 minu
tos.

0 sangue restante era centrifugado a 2500 r.p.m.
(Excelsa 3), para separar o plasma dos elementos figurados,
0o qual era estocado num congelador a -18¢C, para a realiza-
cao das determinagoes Jjd mencionadas.

A proteinemia era avaliada espectrofotom@iricamen
te pelo método do Biureto de Gornall, Bardawill e David, mQ
dificado por Weichselbaum (1946). A separagao das fragCes
foi realizada por eletroforese em papel "Whatman n¢ 19, tée
nica de Aronmsson e Gr8nwall (1958), num aparelho LKB mod&lo

3276 B, sendo a migracac obtida em 16 horas a 180 v/5 mh. A
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pés & separagao, as tiras eram submetidas a secagem em estu

fa a 409C e posteriormente tratadas pela técnica de i Gras
mann, Hanning e Knedel (1951).4 seguir suas densidades dti-
cas eram medidas num densit8metro ELPHOR II, métodoc de Ben-
der e Hobein (1952).

Os val8res eram transferidos para papel milimetra
do e pela uniao dos pontos tragavam-se as curvas - eletrofo
rogramas - cujas dreas eram medidas por planimetria, segun
do Grassmann e Hanning (1952), utilizando-se um Planimetro
?,M.S.. T83as as mensuracgcec feitas foram conferidas poste-
riormente pelo Centro de Processamento de Dados da Universi
dade de Campinas, num computador I.B.M. 1.130.

A proteiniria era avaliasda pelo método do dcido
sulfossalicilico.

0 cdlcio sangufneo foi dosado espectrofotométrica

mente pelo método de Webster Jr. (1962) e a calciuria deter

minads pela técnica de Krammer e Tisdall, modificacao de
Clark-€ollip e adaptado para urina por Bandeira de ‘Mello
(1960).

0 fésforo inorginico no sangue e na urina foi avg
1iado também por espectrofotometria pelo método de Taussky e
Shorr (1953).

Os fons sédio e potdssio foram dosados quer no san
gue, quer na urina pelos métodos de Neoyons (Apud Coelho) e
Hoffman (1937), respectivamente. T8das as avaliagOes espec-
trofotométricas foram feitas em wm "Spéctronic 20", Bausche
Lomb. Tddas as dosagens foram feitas com amostras em dupli~
catas.

Os limites de significBncia dos resultados obser-
vados nos varios grupos e entre &les foram avaliados usando

o teste t de Student como tratamento estatistico.
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RESULTADOS

As pacientes foram divididas em 2 grupos:

Grupo A: Constituido por 10 pacientes ndo gravidas (testemu
nhas) oriundas da Clinica do Departamento de Medici
na Preventivs da Faculdade de Medicina da Universi
dade de Campinas, servigo do Prof. Dr. liguel I.To-

bar Acosta.

Grupo B: Este grupo foi integrado por 68 gestantes da Clini
ca Tocoginecoldgica da mesma Faculdade, servigo do
Prof. Dr. Bussamara Neme, as quais foram divididas
em 4 sub-grupos, segundo a idade da gestagao e sua
condigao normal ou patoldgica. Assim, distribuidas

19 sub-grupo — 12 trimestre da gestagdo - 13 pacientes;

29 sub-grupo - 29 trimestre da gestagao - 52 pacientes;

39 sub-grupo ~ 3¢ trimestre da gestagao - 50 pacientes;

42 sub-grupo - Toxemia gravidica 16 pacientes.

Em ambos os grupos, foram anzlisadas as variagoes
dos valdres plasmidticos das proteinas totais e fracgoes, da
relagao glébulo-plasmética, da calcemia, da fosfatemia, ‘da
natremia e da potassemia. No 42 sub-grupc do Grupo B, estu-
damos também a proteindria e a excregao urindria nictemeral
do cdlcio, fésforo, sédio e potdssio com o intuito de rela-
ciond-las com os valores obtidos.

Visando nao falsear os resultados, tratamos de ex
cluir as pacientes que apresentavam qualquer guadro patold-
gico intercorrente, assim duas pacientes que degenvolveram
pielonefrite gravidica no 3¢ trimestre nac foram incluidas

no presente estudo.

RESULTADOS DO GRUPQO A (testemunhas)

Naste grupo, os resultados por ndés obtidos, mos=
tram que as proteinas apresentam um perfil eletroforético

sui generis (figura 1).
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f\ TESTEMUNHOS NAO GRAVIDAS

(figura 1)

A observagao do eletroforograma da figura, deixa pa
tente a existéncia de uma inversio da relagac albumina/glo-
bulina, & custa de uma hipoalbuminemia 2,18 + 0,31 g/100ml
e elevacao das globulinas 4,48 + 0,08 g/100 ml, resultando
uma relagao A/G = 0,48 + 0,04.

Os valbres médios das fragOes proteicas e das de
mais dosagens realizadas sao apresentadas na Tabela 1 (mé -
dia + &rro padrzo da média), onde observamos os dados obti-

dos nas 10 pacientes nao grdvidas.

RESULTADOS DO GRUPO B (gestantes)

a) 12 sub-grupo - gestantes normais no 12 trimes-

tre de gestagao:

Nas 13 pacientes que integraram éste sub-grupo,os
resultados encontrados mostram que as proteinas totais de
crescem de 7,78 + 0,19 g/100 ml para 6,98 + 0,27 g/100 ml,
e que a causa dessa diminuigao estd no fato de que tddas as
fragoes proteicas diminuem quase que proporcionalmente ,
mantendo uma relagao albumina/globulina similar a do grupo

testemunho (0,51 + 0,04). Nestas pacientes, o eletroforogm
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TABELA 1

GRUPC CONTROLE

PROTEINAS TOTAIS g/100 ml ! 7,78 + 0,19
ATBUMINA n i 2,18 + 0,31
ALFAY GIOBULINA " i 0,70 + 0,05
ALFAp GLOBULINA o !r 1,01 + 0,05
BETA GIOBULINA " li 1,07 + 0,05
GAMA GIOBULINA " Ji 1,76 + 0,18
FIBRINOGENIO " i 1,06 + 0,10
- 1
ALBUM%ﬁgfIgBUMNA ! 0,48 £ 0,04
GwBUE%%igMTICA i | 40,40 1 0,30
CAICEMIA mg/100 ml E 10,71 + 0,30
FOSFATEMIA W i 2,68 + 0,06
NATREMIA mEq,/1 i 139,70 + 2,12
POTASSEMIA . i 4,41 + 1,20

o ——— it ol . e T PR i i T IR el i e — A — AR i sy A T e ki Fre—

(média + &rro padrao da média).
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ma tem o seguinte aspecto (figura 2).

GRAVIDAS NORMAIS
12 TRIMESTRE

(figura 2)

Notamos ainda queda da relacac gldébulo/plasmdtica
de 40,40 + 0,30 para 36,66 + 0,47%, da calcemia de 10,71 +
0,30 para 9,05 + 0,61 mg/100 ml, da natremia de 139,70 +
2,12 para 137,33 + 1,79 mEq/1 e da potassemia de 4,41 + 1,20
para 4,26 + 1,00 mEq/1. Por outro lado, hd elevagao do fds-
foro inorginico de 2,68 + 0,06 para 3,15 + 0,23 mg/100 ml
(Tabela 2).

Os limites de significéncia dos resultados observa
dos nas gestantes normais (12 trimestre) quando comparados
aos das pacientes normais nao gravidas estao condensados na
Tabela 3. A andlise desta Tabela, nos mostra porém, haver
significAncia estatistica apenas para o hematderito (P me
nor do que 0,01), para a calcemia (P menor do que 0,05) e
para fosfatemia (P menor do que 0,05). Sendo estatisticamen
te insignificante no 12 trimestre, as veriagoes observadas
para os demais valbres estudados.

b) 29 sub-grupo - gestantes normais no 22 trimes

tre de gestagzo.
As 52 pacientes déste sub-grupo, apresentaram uma
proteinemia que caiu para 6,90 + 0,02 g/100 ml, devidoa que

quase tddas as fracoes deeresceram, notadamente a albumina,



TABELA 2

192 TRIVNESTRE

~15~
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PROTEINAS TOTAIS g/200 ml ! 6,98~i;0;27.|
ALBUMINA o i 2,08 + 0,36 I
ATLFA7 GIOBULINA " j 0,55 + o,o5h!
ALFA, GIOBULINA " _T 0,95 + 0,20Ti
BETA GIOBULINA v i 1,00 + 0,17 |
GAMA GIOBULINA o i 1,56 + 0,19 }
FIBRINOGENIO " i 0,84 + 0,05 i
¥ i
ALBUM?ﬁiﬁg;gBULINA ' ! 0,51 £ 0,04 {
GLOBUig%ggigMATICA £ | 36,66 30,47 |
CAICEMIA mg/100 ml _i 9,05 + 0,61 i
FOSFATEMIA " i 3,15 + 0,23 }
NATREMIA mEq/1 i 137,33 + 1,79 }
POTASSEMIA " i 4,26 + 1,00 i

(média + &rro padrao da média)
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enguanto gque como excegao, as beta e gama globulinas se ele-
varam ligeiramente, resultando uma relagao A/G menor ainda
(0,45 + 0,05) e um perfil eletroforético como o que é visto

na (figura 3).

GRAVIDAS NORMAIS
22 TRIMESTRE

‘JAL& i\ o2 [|nf ]| Y

(figura 3)
A relacao glébulo-plasmdtica diminuiu para 33,01
+ 0,24%.
A calcemia diminuiu para 9,03 + 0,24 mg/100 ml en
quanto que, a fosfatemia continuou a se elevar alcangando

3,34 + 0,11 mg/ml (Tabela 4).

Oc limites de significfncia quando se compara  O0S
dados obtidos no 12 e 22 trimestres, estao na Tabela 5, on-
de verificamos signific&ncia estatistica apenas para a relar
¢ao glébulo-plasmdtica (P menor do que 0,01) ;

Na Tabela 6, verificamos os mesmos resultados, a-
gora comparando os valbres do 22 trimestre ao do Grupo A
(testemunha). E observamos pelo tratamento estatistico que
as diferengas sao altamente significantes. Assim é o caso da
globulina alfa 1 (P menor do que 0,05) e das proteinas totals
nematécrito, cdlcio e fésforo (P menor do que 0,01);  sendo

as demais variagOes estatlsticamente insignificantes.



]

TABELA 4

22 TRIMESTRE

PROTEINAS TOTAIS  g/100 ml { 6,90 + 0,02
ALBUMINA " i 1,89 + 0,22
ALFA, GLOBULINA " i 0,58 + 0,09
ALFL, GLOBULINA " E 0,86 + 0,09
BETA GIOBULINA » J 1,10 + 0,01
GAMA GIOBULINA " j 1,57 + 0,07
FIBRINOGENIC " i 0,90 + 0,08
T A(VE 1
ALBUM?ﬁz%gigBULIIA i 0,43 % 0,05
GIOBUigfégigMATICA * | 33,01+ 0,24
CALCEMIA mg/100 mi } 9,03 + 0,24
POSFATEMIA w i 3,34 + 0,11
NATREMIA mEq /1. | 138,48 + 0,02
POTASSEMIA " 4,22 + 1,00

(média + Brro padrzo da média)

~18~

T T e T e e e e e e i it okl A Al . e 1 e . LRS- 4 g e e . s



~19-

(BTppu B

ogaped 0xIg + BTpoU)

N 00T ¥ zz¢% 00'T ¥ 92°Y ! VINESSVIO
" 200 + ghégeT BLYT * €C4LET T/ VIKAHIVN
" TT'0 + $E¢ €20 * GT'¢ s 7 INALVASOd
GO0 == d | vz‘0 * £0°‘6 T9°0 ¥ G606 TH 00T /Bu YIRADTYD
100 == 3| ¥2'0 ¥ 10'€¢ Lv*o * 99¢9¢ %  VOTILYESVIJ~OINEQIDH °IHM
" 00 T Gt4D v0‘0 ¥ TEO FNLINEOTD-YNINNATY *TaM
" R0‘C * 060 ¢0‘0 ¥ ¥8'0 " OINEHONINAIA
" LO*O * LGT 6T‘0 * 9G°T " INITAGOTD 7UVD
“ | To'0 F 0T‘T LT'0 ¥ oot " YNITNEOT) VIAd
" 60°0 ¥ 9g‘0 0240 ¥ G640 “ YNITNEOTH CYATY
" 500 F 860 G0'0 * 660 " YNTIO0E0TD TVATV
" g2'o ¥ 68T 9¢‘0 * go‘z " YNIRAATV
GO0 = & | 200 * 06°9 12'0 ¥ g6‘9 T QOT/7 SIVIOL SVNIFIOMJ
VIOHYOTLINDIS AUTSHHIAL 52 FILSANTYS 61

HILSHNIAL OONADES O d OYIHWINd O FUONA (% HISHEL) VIONVOIJLTKDIS BQ SHIIWIT

§ VIGEVTE




-2 -

(BTpouw =p oBAPBd OXIY + BIPPW)

" 00‘T ¥ 22*'% 0zfT * T¥'Y N YINISSVIOd
G0'0 <= 4 20'0 ¥ gbigfT 212 * 0L‘ACT T/bHu VIHNTHIYN
b " TT'0 + pE‘E 90°0 ¥ 89°2 » VINALVESOd
" v2¢0 ¥ €06 of‘0 + 1L0T ® 00T/3Bu TIWNEOTYO
00 == g ye‘o + T0€E 0£f0 ¥ ov‘or o VOIIVHSYIL-OTAgOIH “Tad
o 500 + GF°0 PO‘0 + 8o UNITREOTH-YNIRATTY 184
. n 9070 + 060 0T°0 * 0°1 " OTNEDONIYUETA
o LO“O + 16T 0T‘0 + 3L°T “ YNITNEOID VTS
u 00 + O1‘T GO0 + LO‘T " TNITOEOID VIEd
00 == 4 600 + $8°0 $0‘0 + TO'T i YNITALOTD ZVaTY
G000 == (¢ 600 + 8G4p GO + 0L40 " THIENGOTD TvdTv
GO'0 === g | ge‘0 + 68°'T TE60 F 9Tz " YNIWOGTV
o === 4 200 + 06°9 6T°0 + SLiL W GOT/4 SIVLIOL SYNIZLOEA

VIONYOIAINDIS TUISHMINL 52 ATOEINOD

HULSHWINL 8¢ O SEQDYISED SV & ITOUINOD OdA¥D O HHUINZ (3 ALSET) VIONYOIAINDIS IC SHIIHIT

0
-

VIZdYd




¢) 32 sub-grupo - gestantes normais no 32 trimestre

da gestacao.

Ls 50 gestantes déste sub-grupo, tinham uma idade
de gestacao que variava entre 27 e 40 semanas aproximadamen-
te (inicio do trabalho de parto).

Os resultzdos sao apresentados na Tabela 7, onde
notamos que a proteinemia continuou a cair atingindo 6,08 =+
0,37 g/100 ml, & custa da diminuigao de t8das as fragoes e
principalmente da gama globulina (1,19 # 0,08 mg/100 ml). Em
consequéncia, a relagao albumina-globulina ascende para 0,51

+ 0,01 e temos o seguinte eletroforograma (figura 4).

s,
GRAVIDAS NORMAIS

32 TRIMESTRE

(figura 4)

0 hematéerito se eleva para 34,34 + 0,35 %; a cal-
cemia para 9,22 + 0,44 mg/100 ml; a fosfatemia para 3,97
0,14 mg/100 ml e a potassemia para 4,66 + 0,05 mEq/1.

Ao exame das Tabelas 8 e 9, podemos observar que a
significAncia estatistica é variavel, quer se compare O 2° e
39 trimestres entre si, quer o 32 trimestre e o grupo teste
munho.

Assim na Tabela 8 (comparacao entre o 22 e 39 tri-
mestresg) encontramos uma diminuicao da gama globulina e do sé

dio, enquanto a relagzo plasma-gldébulos, a calcemia, a fosfa



TABELA 7

32 TRIMESTRE

D0

T e e e e e e . e e ———— . . ——— —— ——— —

PROTEINAS TOTAIS .  g/100 ml _} 5,08 + 0,37
ALBUMINA " j 1,79 + 0,16
ATTi, GIOBULINA i j 0,54 + 0,14
ALFA, GLOBULINA " i 0,76 + 0,12
TTA GIOBULINA 2 j 1,00 + 0,17
GAMA GLOBULINA " i 1,19 + 0,08
FIBRINOGENIO " ' i 0,80 + 0,05
™ |

ALBUM;§E%g§gBULINA g 2,01 + 0,01
CLOBULO-PLASIAT O ? | 34,34 £ 0,35
CALCEMIA mg/100 ml j 9,22 + 0,44
FOSFATEMIA g j 3,97 + 0,14
NATREMIA mEgq/1 i 137,69 + 0,08
POTASSEMIA 0 i 4,56 + 0,05

(média + 8rro padrso da média)
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temia e a potassemia estao elevados, variagoes estas esta~-
tisticamente significantes zo nivel de 1% (P menor do - que
c,01).

J& na Tabela 9, a avaliagao é feita entre ¢ grupo
testemunho e as pacientes do 3¢ trimestre, evidenciando que
as proteinas totais, globulina alfa 1, a gama globulina, 0
hematéerito e a calcemia decrescem significativamente (P me
nor 8o que 0,01). O fibrinog@nio também decresce significati
vamente (P menor do que 0,05), enquanto a fosfatemis se ele-

va também de forma significativa (P menor do que 0,01).

d) 42 sub-grupo - gestantes tox€micas.

Nestas pacientes - 16 casos - apresentando varios
graus de toxemia gravidica, além do estudo plasmdtico, fize-
mos também o estudo da excrecao nictemeral urindria das pro-
teinas, e dos fons cdleio, fdsforo, sdédio e potassio, com o
objetive de correlaciona-los, se possivel, com os sintomas
e sinais da gestose.

Na Tabela 10, apresentamos os resultados plasmati-
cos e como podemos notar, & evidente a hipoproteinemia, no
tadamente 3 custa de hipoalbuminemia e da queda das globuli-
nas alfa 1, alfa 2 ¢ do fibrinogénio. Paradoxalmente hd elg
vagao da gama globulina para 1,65 + 0,10 g/100 mi, em virtu-
de disso, a relacac albumina-globulina é a mais baixa jd ve-
rificada - 0,40 + 0,03. O perfil eletroforético é caracterig
tico:- (figura 5).

A taxs média d¢ hematdcrito alcanga niveis baixos
28,20 + 0,65%.

A calcemia continua a diminuir atingindo 8,61  +
0,44 mg/ 100 ml e a natremia decresce para 137,42 + 0,07. Po
rém, a potassemia e a fosfatemia que se elevaram na prenhez
normat, néstes casos sofrem uma inversao, decrescendo & seme
lhanca dos outros valdres estudados, para 3,77 + 0,12 mEq/1
e 2,29 + 0,14 mg/100 ml respectivamente.

A asnilise de significincia como demonstra a Tabe-

la 11, exibe variagdes estatisticamente significantes para
as globulinas alfa 1 e 2, para a relagao glébulo-plasmiatica
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TABELA 10

~26-

VARIAGOES DOS VALORES MEDIOS DAS PROTEINAS TOTAIS

E FRACOES, RELACAO GIOBUILO/PLASMATICL, CALICEMIA,
FOSFATEMIL, NATREMIA E POTASSEMIA NOS CASOS  DE
TOXEMLA GRAVIDICA

PROTEINAS TOTAIS  g/1C0 ml 5,90 *+ 0,30

ATBUMINA " ! 1,52 + 0,25 |
ALFA] GIOBULINA " i 0,44 + 0,04 I
ATPAo GIOBULINL W i 0,60 + 0,04 i
BETA GIOBULINA " j 1,09 + 0,11 }
GAMA GLOBULINA g i 1,65 + 0,10 !
FIBRIKOGENIO f j 0,60 + 0,06 {

T !

ALBUM??itgngULINﬁ ! 0,40 £ 0,03 }
GIUBUES%ggzgmﬁTICﬁ % | 28,20 1 0,65 }
CALCEMIA ng/100 ml i 8,61 + 0,44 |
FOSFATEMIA L i 2,29 + 0,14 }
NATREMIA mEq/1 i 137,42 + 0,07 t
POTASSEMIA " i 3,77 + 0,12 i

(média + &rro padrsdo da média)
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TOXEMIA GRAVIDICA

(figura 5)
e para os ions sddio e potdssio (P menor do que 0,01). As va
riagoes da proteinemia, da albuminemia, da fibrinogenemia e
da fosfatemia foram também significantes, (P menor do  que
0,05).

Os volumes urindrios nictemerais oscilaram entre
580 e 1940 ml, com um valor médio de 1137 ml nas 24 horas,
guer no grupo testemunho, quer nas toxémicas.

A Tabela 12, mostra os resultados obtidos, onde te
mos proteindria de 109,00 + 0,37 mg/i00 ml, calciiria de
59,22 + 0,69 mg/dia, fosfaturia de 1,90 + 0,37 g/dia, natrid
ria de 5,41 + 0,11 g/dia e potassiuria de 1,50 + 0,71 g/dia.

Os limites de significéncia déstes dados  quando
comparados ao seu grupo testemunho (13 gestantes sas de mes
ma idade de gestagao), evidencia ao exame da Tabela 13, al-
teracoes estatisticamente significantes (P menor do que 0,01)
apenas para as proteinas que estac bastante aumentadas e pa
ra o cdlcio que estd sensivelmente diminuido nas urinas de
24 horas.

Em resumo, nas gestagOes normais, 19, 22 e 32 tri
mestres, como demonstra a Tabela 14 ¢ a figura 6, o valor
médio das proteinas totais diminui significativamente ao

longo da gestagao, principalmente a partir do 2° trimestre.
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TABELA 12

EXCREGAO URINARIA NICTEMERAL DE PRO

TEINAS, CATCIO, FOSFORO, SUDIO E PO

TASSIO NCS CASQS DE TOXEMIA GRAVIDICA.

-29-

PROTEINLS mg/100 ml ‘ 109,00 + 0,37
CAICTO ng/dia 1 59,22 + 0,69
FOSFORO g/dia i 1,90 + 0,37
SODIC " J 5,41 + 0,11
POTASSIO " i 1,50 + 0,71

(média + 8rro padrac da média)
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PROTEINAS TOTAIS
q/100 ml
B-
T .—_——.
6 &
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MESES DE GESTAGAO

Quanto as fragoes proteicas, observamos gue gpre-

sentam oscilagoes independentes entre si, como se depreende

{

a0 exame da mesma tsbels e das figuras 7 a 13. Assim, a al-

sce com o progredir da gestagao, mas de . forma

Q_.
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I[ pl
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™

ALBUMINA
9/100mI|

2,5 1

2,0 1 “--.__‘_‘-

1,5 4

1,0 T Y
3 6 9
MESES DE GESTAGAO
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Entre as globulinas, nota-se que alfa 1 (figura 8)

GLOBULINA ALFA 1
g/100mi
0,80 1

0,70 4

0,60 1

.\
.ﬁ.

0,50 4

0,40 4

0,30 . "
3 6 9
MESES DE GESTAGAO

(figura 8)
no decurso da prenhez apresenta uma diminuigao progressiva
que torna-se significante (P menor do que 0,01) do 29 “tri-
mestre em diante: Enquanto alfa 2, embora decrescendo  nao

tem significfBncia estatistica (figura 9).

GLOBULINA ALFA 2
g/100mI

1101

1‘00-\
®
0,9 0 1 \
)
0,801 \\\\\\\\
@

0,70+

-

0,60 T T
3 6 9

MESES DE GESTAGAO

(figura 9)
Por outro lado, a globulina beta foi a fragao que

mais oscilagoes sofreu para menos, sem contudo serem signi-
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ficativas (figura 10). J& a queda da gama globulina atin

GLOBULINA BETA

q/100m|
1,2 01
1,101 @
hoo-\\Eﬁ\\‘~- °
0,904
0,80 T T T
3 6 9

MESES DE GESTAGAO

(figura 10)
ge alta significincia (P menor do gque 0,01) no 39 trimestre

(figura 11). O fibrinogénio também decresce no evoluir da

GLOBULINA GAMA

g/ 100 ml
2,00 1 /

1,8 04

L60-~\\\\\\\
Beo——r———

1,401

1,201 °

1,00 T v
3 6 ?
MESES DE GESTAGAOQ

(figura 11)
gravidez, alcangando signific@ncia estatistica (P menor do
que 0,05) no Ultimo trimestre (figura 12).
Em consequéncia disto, a relag¢ao albumina-globuli-

na acompanhada essas flutuagﬁes, revelando os seguintes indi

cesi—
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FIBRINOGENIO

g/100 mi
1,10 1
1,0 01
0,904 §
I/ \
0,8 01 [ ]
0,701
0,6 0 . v T
3 6 9
MESES DE GESTACAOQD
(figura 12)
1¢ trimestre - 0,51 + 0,04
29 i - 0,45 + 0,05
30 " - 0,51 + 0,01, como vemos na (figura
13) .
RELAGAO ALBUMINA— GLOBULINA
0,70 4 9/100mI
0,60 1
®
0’5 o -_____——""-.
\.
0,40 -
0,30 v T T
3 6 ]

MESES DE GESTAGAO

(figura 13)

Quanto & relagao plasma-gldébulos, apresentada na Ta

bele 15 hd ume gueda progressiva durante a evolugao da gesta
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cao até o 22 trimestre (P menor do cue 0,01) para no Ultimo
trimestre se elevar também significativamente (P menor do

que 0,01), (figura 14).

RELAGAO  PLASMA —GLOBULOS
%

421 HEMATOCRITO

40 9

38
364

344 /.

324

3 o L] T Ld
3 6 ®
MESES DE GESTACAO

(figura 14)

Os eletrolitos como se observa na mesma Tabela 15,
mostram uma hipocalcemia significativa (P menor do que 0,05)
desde o0 19 trimestre e que se agrava nos trimestres Subse-

quentes (P menor do que 0,01), (figura 15). Em relagaoc ao

CALCIO
Fi 9 /100 mi
11
104
9 - . o —
i
7 . ; —
3 6 9

MESES DE GESTAGAO

(figura 15)
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fésforo, verifica-se uma elevagao progressiva de sua taxa no

decurso da gravidez (figura 16), alcangando significé@ncia es

s’
FOSFORO INORGENICO

g /100ml
4,00
3,50
o
./
3,00
2,50 v T

3 6 9
MESES DE GESTAGAQ

(figura 16)

tatistica desde o 12 trimestre (P menor do que 0,01).

A natremia, por seu turno apresenta oscilagaes ora
crescentes, ors decrescentes, atingindo no ultimo trimestre
um decréscimo estatlsticamente significante (P menor do que

0,01), (figura 17).

’
sSODIO
mEq/l
140 -
139 4
[ ]
138 ~“H‘“\~u
a
[ ]
1371
136 T T 5
3 6 9

MESES DE GESTAGAO

(figura 17)
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Finalmente, observamos a elevagao psulatina da po
tassemia durante a prenhez, alcangando no 3¢ trimestre, alta

significancia estatistica (P maior do que 0,01), (figura 18.

’
POTASSIO
mEq /|
5,00 1
@
4,501
\._—_—.
4,001
3.50 T T T
3 6 9

MESES DE GESTAGAO

figura 18)

Nas tox@micas, como pudemos verificar (Tabelas 10
11), hdéd um agravamento da hipoproteinemia, com diminuigao

e
de t6das as fragoes, exceto beta e gama globulina (figu-
)

TESTEMUNHOS NAO GRAVIDAS
GRAVIDAS NORMAIS

TOXEMIA GRAVIDICA

|77 ] 7 |

3,04

FRAGOES PROTEICAS — g/100ml

(figura 19)

FIBR. ¥  RELA/G
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balancar a diminuigac das demais.

No que diz respeito ao hematdcrito, atinge nestes

-, - e g
casos valdres baixissimos (figura 20) e os eletrdlitos in

“ ’

D TESTEMUNHOS NAO GRAVIDAS
’

GRAVIDAS NORMAIS

'
bs] TOXEMIA GRAVIDICA

HEM#TC;CRITO %
404 ™M

30+

20

(figura 20)

L - 3 - = e
vestigados mostram-se e¢m niveis bem inferiores aos das pa
3
cientes normais com mesma idade de gestagao (figuras 21 e

29) .

- ,
D TESTEMUNHOS NAO GRAVIDAS

#
GRAVIDAS NORMAIS

L] -
] TOXEMIA GRAVIDICA

CALCEMIA- mg,/100 mi FOSFATEMIA-mg/100 m!
114 + 4 4
10 4 3 4
F‘
94 27
8 1

(figura 21)
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D TESTEMUNHOS NAO GRAVIDAS

RAVIDAS NORMAIS

N TOXEMIA BRlVIIDICA

NATREMIA — mEq /| POTASSEMIA — mEq /I
142
:
1414 6,01
140
mE 5.0
139
4,0-
1384
3,04
1374
136 2,0
(figura 22)

Quanto a eliminacao urindria nas 24 horas (Tabe -
las 12 e 13), observamos dados que 830 paradoxais, assim o
fésforo, o sédic e o potdssio t8m uma excregao que é fruto
da concentragao plasmdtica dos mesmos e que pouco difere dos

pacientes normais (figura 23). Porém enquanto a hipocalce-

NP
eRAwoAs NORMAIS

S
N TOXEMIA GRAVIDIGA

’
FOSFATURIA— g /dia NATRIURIA—g /dia 5 o] POTASSIURIA— g/ dic
L
6,51

2,01
2,01
5,51
10
! 1,04
0 4,5 0

(figura 23)

mia encontrada é defendida por enérgica hipocalcidria, o mes
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mo nao ocorre com as proteinas, verificando-se que a hipopro
teinemia observada é agravada ainds mais por uma intensa pro

teinmiria (figura 24).

N erivioas wormais

N
LY ToxEMIA GRAVIDIGA

CALCIURIA -

’,
PROTEINURIA —
mg /100 ml 1209

1209 mg,/100mi

90+
60+

304

(figura 24)

Das 68 gestantes estudadas nao observamos diferen-
¢cas significativas entre multiparas e nuliparas nas avaliag
coes levadas a efeito, bem como nos casos de anormalidade
obstétrica, 4 casos de morte fetal e 1 caso de placenta pré-

via. Nenhuma das pacientes apresentava gestagao gamelar.
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DISCUSSAOQ

i. Comparacao entre resultados do Grupo A (testemu

nhas) com os valdres médios normais conhecidos.

Analisando o0s nossos resultados, procuramos compa—
ri-los com os dados existentes na literatura, com o fito de
estabelecermos possiveis correlagoes.

Os estudos sbbre a proteinemia datam do século pas
sado, porém as investigacoes s8bre o perfil eletrofordtico
das proteinas plasmdticas comegaram em 1937 com Tiselius,que
padronizou a técnica e os valdres médics hoje aceitos  como
normais.

Se compararmos os resultados obtidos no grupo A
(testemunhas), com os indices de Tiselius, observamos que as
taxas das proteinas totais do plasma sao similares, porém as
diversas fragles se comportam diferentemente., Assim, vemos ao
exame da Tabela 1, que nossas pacientes apresentam evidente
hipoalbuminemia (2,18 + 0,31 g/100 ml) e gue t8das as globu-
linas apresenfam cifras superiores aguelas referidas pelopea
guisador sueco.

Sendo as maiores discordfncias encontradas nas fra
¢oes alfa 1, alfa 2, gama globulina e fibrinogénio que alcan
gam valbres duas vezes maiores aos citados pelo referido au=~
tor, dando como resultante uma inversao da relagao albumina/
globulinas de 1,73 para 0,48 + 0,04,

Em nossc meio, revisando a literatura encontramos
os trabalhos de Mesguita, Norteo e Ribeiro (1951) e Trabulsi,
Silva, Martinez e Pontes (1963) gque estudaram s protidemiz em
adultos no Brasil quanto ao sexo e diferentes grupos raciais

Os dados dé&sses autores se assemelham gzos de Tise-
lius, evidenciando que noss¢o grupo testemunhs, mesmo sendo
considerado higido, apresenta sensiveis alteragoes na distri
buigao percentual das vdrias fragoes proteicas.

Sabemos que a génese de proteinas plasmdticas A par

tir de aminodcidos se processa no figado, resultando albumi-
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na, as alfa globulinas e 0 fibrinogénio; enquanto a beta e
a gama-globulina sao sintetizedass pelo sistema reticulo-endg
telial (SRE). E que primdrismente as proteinas szo destrui-
das nos rins (Tovey, 1959).

Durante infeccoes, na vig8ncia de qualguer broces
so que incremente ¢ metabolismo orgénico ou altere as fun -
coes do figado e dos rins, as proteinas plasmdticas se alte
ram qualitativa e quantitativamente, sendo comum encontrar-
mos hipoalbuminemia e modificagles qualitativas das outras
fragoes, dependendo do tipo de afecgao aguda ou crdnica que
atinja o organismo,

Por outro lado, sabemos que a sintese de albumina
pelo figado também decresce nos casos de desnutrigao crdni-
ca, mdrmente quando associado & parasitoses intestinais '
pois as fontes principais de aminocdcidos, que sao a reabsor
¢ao intestinal e sintese hepdtica estao perturbadas (ILacre-
ta, 1964). Diente disso, a taxa de globulinas tende a ele -
var-se devido & formacao de anticorpos contra antigenos do
agente invasor, & custa das globulinas oriundas do SRE, que
sao a beta e principalmente gama-globulinas.

Sendo nosso material constituido por pacientes de
baixo nivel sdcio-econdmico, atribuimos o3 nossos achados a
desnutricao crdnica associada ou nao, a verminoses intesti-
nais, nao detectadas num unico exame protoparasitoldgico de
fezes rotineiro. E de acdrdo com Whipple, Smith e Belt(1920)
nas deplecoes proteicas, a regenersgao das proteinas apresen
ta a seguinte sequéneia: globulinas, fibrinogénio e final -
mente albumina, dependendc diretamente da causa e da reposl
¢cao alimentar, o que explica perfeitamente 0s nossos resul-
tados.

No estudo da relacac gldbulo-plasmdtica (hematd -
crito) aceita-se em nossos dias como vallres normais para a
mulher, os indices de Phillips (1943) de 42,00 + 5%. O nos-
so grupo testemunha mostra um valor médio discretamente in-
ferior -40,40 + 0,3%, perfeitamente explicdvel pela origem

das pacientes eidentro d®iimites considerados normais (wi-
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de Tabela 1)

No que concerne & calcemia, o valor médio conside
rado normal é o proposto por Snyder e Katznelbogen (1942) ,
de 10 mg/100 ml de sangue. Em nosso meio, Cordeiro, Purisch
e Castro (1966) encontraram 10,1 + 0,32 mg/100 ml, em adul-
tos normais em Belo Horizonte que sao concordantes com  0s
nossos dados 10,71 + 0,30 mg/100 ml, {vide Tabela 1)

Quanto ao fésforo inorginico € considerado normal
o valor médio de Helve (1946), em t8rnc de 3,20 mg/100 ml.
Revisando os dades nacionails, encontramos os trabalhos de
Villela (1928) e Pimenta, Montenegro e Campos (1940}, que
propoem uma fosfatemia normal de 2,09 e 3,27 mg/100 ml res-
pectivamente para a mulher adulta normal. As nossas pacien-
tes testemunhas possuem vallres inferiores, ou seja 2,68 +
0,06 mg/100 ml, por razoes que desconhecemos, {ride Tabela 1)

A natremia tem como valor médio normal aceito ’
144,70 + 5 mBq/1 (Hald, 1947). Existem ainda vdrios outros
indices propostos como os de Newman (1958), Friedberg(19%8),
Seitchik (19F4) e Schiatti et al (1966) e outros que se e-
gquivalem entre si com variagdes minimas. O nosso grupo A& .
mostra uma taxa média de 139,70 + 2,12 mBEq/l, portanto, den
tro da faixa de normalidade conhecida, fide Tabela 1}

Finalmente no que tange ac ion potdssio, aceita-
se como normal, 4,18 + 0,6 mEq/1 (Hald, 1947), embora a se=
melhancs do fon sddio, existam outros indices propostos. As
nossas pacientes testemunhas gpresentam um valor similar de
4,41 + 1,20 mEq/1, fide Tabela 1)

Do acima exposto, permsnece sem explicagfo apenas
a fosfatemia verificada, uma vez gue exceptuando-se as pro-
tefnas jd comentadas, as demais determinagdes se enquadram

dentro dos limites normais conhecidos,
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2. Comparacac entre os resultados do Grupo A {testemunhas)

com as variacoes ocorridas durante a gestacao normal

{Grupo B) e os Indices apresentados por outros autores,

Ao fazermos a andlise estatistica dos valdres ebtd
dos nos dois grupos (testemunhas e gestantes), verificamos
gue g proteinemia, as globulinas alfa 1 ¢ gama, o fibrinogé
nio, o hematdcrito, a calcemia e g natremia varisram signi-
ficativamente para menos durante a gestacao.

Enquanto a fosfatemia e z potassemia aumentaram ,
aguela desde o primeiro trimestire, e esia apbés decréscimo no
infcio se elevou significativamente no Wltimo trimestre.Por
outro lado, a albumina, as globulinas alfa 2 e beta e a re-
lagao albumina/globulina mostram variagses que nao sao sig-

nificativas estatisticamente, {vide Tabelas 3, 4, 5, 6 e 7.

A) Protefnas totais e fracoes

Sébre as variacgdoes que as proteinas plasmaticas
experimentam ac longo da gravidez, muitas especulagSes pPoO—
dem ser feitas, no sentido de se interpretar a sua verdadei
ra significagaoc. Sabe-se que uma das importantes funcdes
das proteinas é a de substrato pars o transporte de hormb -
nios, 1lipides, hidratos de carbono, nmetais, etc., principal
mente através das globulinas, e é 1légico se esperar um au -
mento na demanda das mesmas no transcorrer da gestagao, pe-
10 zumento do metszbolismo materno, como propoe Longsworth
et alii (1945), Lede (1961), Reboud et alii (1963) e Bayer
(1967).

Para Macartur (1948) e Hytten e Paintin (1963), o
que ocorre & uma hemodiluigao, devido ac aumento do volume
plasmdtico, e a hipoproteinemia seria relativa, porém nao a
creditamos ser essa a Unica causa, uma vez que, se veridics
a diminuicgo das fragoes proteicas continuaria mantendo a

mesma proporcionaglidade, o que nao se verifica.
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Smith et alii {1959), Milles et alii (1960),Telon
(1960}, Afonsc et al (1963),e Singh et alii (1967), estudan
do a silhuets do eletroforograma de gestantes normais, refe
rem algumas caracteristicas, gue sao:

a) o aparecimento de uma faixa tipica, uma globuli
na tipo alfa 2, especifica, diferente da ceruleoplasmina, da
gonzdotrofina coribnica e das ocitocinase;

b) aumento da beta globulina, devido principalmen
te ao colesterol que se eleva € a ela se liga como em t8da
hipercolesterclemis;

¢) as curvas frequentemente mostram as globulinas
alfa 2 e beta pobremente separadas.

Cutros autores, como Tovey (1959), Tulzer (1959)

e Artner et al (1964), afirmam que a queda de albumina e ga
ma globulina se deve a uma alteracao prépria da gravidezy um
possivel efeito simpaticotrdépico-ergotrdpico do sistema ner
voso autdnomo, ou seja, comportamento catabdlico, cujas cau
sas reais seriam:- 1) disturbic da capacidade de regenerar

proteinas; 2) drenagem para o feto e 3) destruigao proteica
aumentada ao nivel dos rins.

Para Lacreta (1964), o fornecimento continuo de
proteinas ac feto e a permeabilidade capilar aumentada per-
mitindo uma evasao de albuminzs de pequeno pésc molecular ,
concorrem para uma diminuicao da proteinemia no organismo ma
terno. A passagem de proteinas da mae para o feto, realmen-
te ocorre como verificaram Rejnek, Bednarik e Knesslova

(1967), usendo gama globulins marcada com I131.

0 eletroforograma dessas paclentes se assemelha
muito ao das afeccgoes crbnicas, como por exemplo, a cirrose
hepdtica, evidenciando portanto, maior solicitagao do SRE
e sugerinde comprometimento hepdtico, Desconhece-se qual o
greu de compremetimento do figado, mas suas indmeras fungoes
e processos metabdlicos passam a se realizar em niveis dife
rentes do normal, como atestam os hepatogramas realizados no

decorrer da vrenhez (Macarthur, 1948).
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Freedberg, Hamolsky e Preedberg (1957), atribuem
a tiredide o papel principal, porgue aumentando de volume a
té 804 do normal, promoveria uma elevacac da taxa metabdli-
ca resultando em balango proteico negative, o que & corrobo
rado pelo aumento de nitrog@nic urindrio e pela maior incor
poracao de proteinas pelo feto e pela placenta, a medida que
a gestagao evolui. |

Bsses dados levaram a ONU, através da FAO  (Food
and Agriculture Organization) em 1967, a estabelecer a die-
ta ideal pars as gestantes, visando atender principalmente,
suas necessidades proteicas.

Ne nossa opinizo, a hipoproteinemia observada, tem
varias causas gque em maior ou menor grau a influeunciam, tais
como:

a) dieta~ a baixa ingestao de proteinas nas nos-
sas pacientes, demonstrou clarasmente gque nas gravidas a hi-
poproteinemia se agrava com o evoluir da gestagao e que ter
minada a prenhez, na segunda semasna de puerpério, a protei-
nemia retorns aos niveis anteriores, estando a mae amamentan
do ou nao. Por outro lado, nos casos em que se faz suplemen
tagdo proteica, nao se observa ou é de pequena monta a dimi

nuigac das proteinas.

b) metabolismo- a taxa metabdlica de uma gestante

estd aumentada, dando um balango proteico negativo, devido
a grande demanda por parte do feto gue ests se desenvolven-
do e incorporandc protelnas como tecidos.

¢) comprometimento hepdtico- seriam alteragoes

préprias da gravidez, causadas a0 nosso ver principalmente
pelo aumento do metabolismo geral e &s vézes particular, co
mo dos hormdnics que o figado tem de inativar e que nos cg
s0s de reserva hepdtica limite, levam a uma insuficifnciahe
pato-celular com ictericia tipo colestatica.

d) fatbres enddcrinos- a prenhez nao age  apenas

modificando o estado gonadal, mas promove patentes altera
coes no estado funcional da hipdfise, tireéide e adrenals

gue aumentam de volume, se tornam hiperfuncionantes e in-
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fluenciam o metabolismo intermedidrio da mae, notadamente o
das proteinas.

Portanto, se infere, ac compararmos &stes Zrupos
(testemunhas e gestantes), gue a gravidez leva a uma hipopreg
teinemia, causando diminuigac quantitativa e gqualitativa, de
t8das as fragdoes proteicas.

Ao avsliarmos os nossos resultados no decurso ds
gestagdo, comparando-os amos dados de Dieckmann et al (1934),
Stander et al (1940), Neuweiler (1940), Ferro et al (1943) ,
Longsworth et alii (1945), Léon et al (1946), Macarthur(1948
Liddelow (1953), Brunet et alii (1956), McGillivray et al
(1957), Smith et alii (1959), Paaby (1960), Milles et alii
(1960), De Alvarez et alii (1961), Lede (1961), Malagoli et
al (1962), Bach {1962), Reboud, et alii (1963), Menon et alii
(1963), Afonso et al (1964), Artner et al (1964), Baron et
alii (1965), Bagge et al (1966), Sotnikova (1966), - Bayer
(1967) e Singh et zlii (1967), observamcs que os nossos valo
res médios sao compardveis aocs d&sses autdres, apenas no que
diz respeito as proteinas totais. As pequenas discrepfncias
existentes, talvez possam ser explicadas pelo fato das paci-
entes pertencerem a paises diferentes, com regimes dietéticos
também diferentes, ou a niveis sdcio-econdmicos diversos.

Porém, ac exame das fragoes proteicas vamos notar
que, além da gueda da albumina e da gama globulina, como re-
latam aqueles autdres, hd nitida divergdncia no que tange as
demais fragoes. Assim, enquanto &sses autdres szo unfinimes em
afirmar uma elevagao de t8das as outras fragdes no evolverde
prenhez, nds encontramos uma diminuigao lenta e progressiva
das mesmas com pequenas Tlutuagoes ao nivel do 2° trimestre,
sem atingir todevia significéncia estat{stica em algumas fra
goes {(albumina e globuiinas alfa 2 e beta).

Comparando agors com oS5 dados nacionais de Barros
(1948), Tacreta (1964 e De Jorge et alii (1966),¢ nitida a
semelhanga encontrada para a protidemia total, porém ao ana-
lisarmos comparativamente as fragdes, vemos que lLacreta(l964)

apresenta alguns dados divergentes, que sz0:
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a) niveis maiores de albumine e beta globulina, 3,0
e 1,27 gr/100 ml respectivamente.

b} niveis menores de gama globulina e fibrinogénio
0,58 e 0,01 gr/100 ml respectivamente, o gue condiciona, uma
relagac A/G - maior para @sse autor de 0,80,

A explicagao para &sses fatos a nosso ver, residi-
ria na situacac sdcic-econdmica, que nos nossos casos & pro-
viavelmente inferiqr, resultando grande desnutricac e maior é
¢cao eletiva do S.R.E. frente sos agentes agressores a que es

t20 expostas essas mulheres carenciadas.

B) Relacao Gldbulo-plasmdtica

Em relagac ac hematdcrito, como podemos observar
as tabelas 3, 4, 5, 6 e 7 e figura 13, as alteragbes s&o bas
tante significativas desde o inicio da prenhez e, embora se
eleve discretamente no uliimo trimestre, a significlncia es-
tatistica persite.

Vdrias szo as explicagOes aventadas para 8ste fatq
assim, jd em 1927, Kithnel referindo-se a anemia fisioldégica
da gravidegz, responsabilizava o aumento do volume plasmitico
como causa. Oberst et al (1936), Borges (1947), Iund (1953},
R8ttger (1953), Friedberg (1958), Seitchik (1964) e Low et
alii (1965), efetuaram vérias mensuracdes do volume total de
sangue, do volume plasmdtico e do volume de hemdcias, conclu
indo haver um aumento de todos 8sses volumes, principalmente
do volume plasmatico, resultando uma hemodiluiczo e conse
quente queda da relaczo plasma-gldbulos. Porém as dosagens
de hemoglobina realizadas por Bibb {1941), Del Castilho
(1941}, Borges-(1947), Barros (1948), ILister (1962) e Negrei
ros, Dottaviano e Mundt (1965 ~ ndo publicado), atestam de-
créscimo paulatine da mesma, no evoluir ds gestacao.

Acreditamos pois, que ambos os fat8res se comple -

tom, retencgao hidrica e hipohemoglobinemia, dando como conse
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quéncia uma anemia hipocrdmica.

Além dBsses dois fatdres, o aumento de estrdgenos
e progesterona (Taylor, Warner e Welsh, 1939); a maior de
secregao de glicocorticdides e principalmente de aldostero-
na (De Alvarez et alii, 1959); e a embebicgao extracelular ps
la relaxina placentéria durante a gravidez, sao também apon
tados como coadjuvantes na diminuicao do hematderito.

Como se v&, o mecanismo real & controvertido, mas
¢ nitido ¢ aumento deo volume plasmdtico, principalmente nos
dois primeiros trimestres, como demonstram os trabalhos de
McGillivray (1961) e Hytten, Thomson e Taggart (1966), gue,
pele método do "espacgo do deutério", encontraram um aumento
médio da dgua total corporal de 6 a 9 litres, isolado ou com
binado a hemodiluigao, o que sugere actmulo intracelular.

Os nossos resultados coincidem com os KMhnel(1927),
Oberst et al (1936), Albers (1939), Del Castilho (2941) ,
Iundstrém (1950), Darby et alii (1952), Paintin (1962) e Lis
ter (1962). Todavia, sao inferiores aos reportados por Die-
ckmann et al (1934), Hamilton (1950), Rath et alii (1950) ,
Lund (1951), Benstead et al (1952), Edger et al (1956), New
man (1957), Poschel et al (1958), Low et alii (1965) e Iund
et al (1967), provivelmente pelas mesmas razdes jd expostas
anteriormente (diferenca ecoldgica).

Em nosso meio, Borges (1947) e Barros (1948), obti
veram dados semelhantes aos nossos, ou seja, diminuigao pro
gressiva desde o inicio da gravidez, persistindo a signifi-
clBrncia estatistica, embora o hematdcrito se eleve discreta-—

mente prdéximo ac térmo.

C) Calcemis

Altamente significantes, sao tambdm as variagoes
da calcemia desde 0 12 trimestre (figura 14). A causa dessa

ccorrdncia, se deve ac fato de haver durante a gestacao wum
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incremento especifico, da utilizagac de cdlcio pelo feto que
0 retira das reservas maternas. Tanto é verdade que, gesta -
¢oes sucessivas sem a devida suplementagao cdlcica para 2!
mge, levam & osteomaldciz materna e a raguitismo fetal (FAO/
WHO-1962).

Além disso, devide & hipoalbuminemia existente, a~
credita-se gue o nivel de cdlcio sérico tendseria a cair mais
ainda, ou seja, a fragmo ligada &s proteinas nac difusivel
nem ionigdvel, diminui segundo Peters et al (1929}, Kerr et
alii (1962) e Cordeiro, Purisch e Castro {1966).

Para Mirvish e Bosman (1927) e Watanabe (1960), a
hipocalcemia ocorre devido ao aumento de estrégenos na gestan
te, fato jd comprovado experimentalmente, injetando-se extra
tos ovarianos ou estradiol em animais de laboratdrio nac grd
vidos e mesmo na espécie humana.

Recentemente, trabalhos de Viglione (1964) e (1966,
demonstram haver uma hiperfuncao das paratiredides durante a
gravidez, devide & hipocalcemia, baseando-se nos seguintes
fatos:

a) no 29 trimestre de gestag@o, quando a calcifica
¢80 do esgueleto fetal € mais intensa, a calcemia e a calein
riz atingem seus mais baixos niveis;

b} nessa fase, os niveis séricos do paratormdnio e
de fosfatase aslcalina szc 0s mais alitos verificados na gesta
¢ao.

Existem ainda, evid@ncias experimentais que a gra-—
videz condiciona uma hiperfungao das paratiredides, que sao:

a) o injegao de sbro de gestantes, estimula as pa-

-

ratiredides de ratas;

b) ratas grévidas nzo conseguem manter = gestagéo
se acometidas de hipoparatireoidismo e

c) & semelhanca da tiredide, as paratiredides tam=
bém aumentam de volume durante a prenhez humana.

Em nossz opinizo, a hipocalecemia materns se deve a
maior utilizagao fetal e reposigac alimentar inadequada, por

gue, estudando alguns cascos com dietas adequadas, observamos
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que 2 variagao do fon cdlcio & insiguificante.

Quanto &s paratiredides, acreditamos gque ocorra o
seguinte mecanismo: a hipocslcemis passa = estimuld-las, au-
ments a secregao de paratormdnio gue val promover mgior - re
absorcac dssea na tentativa de elevar a calcemis. Mas, cono
o feto continua a retirar cdlcio, & situacao persiste, obri-
gando as paratiredides a se hipertrofiarem pare enfrentar &s
se desequilibrio, Havendo em alguns casos, um guadro de hipo
paratireoidismo transitdrio por exaustao.

Dentre os eletrolitos é, o cdlcic o que nmais  de-
cresce durante a gestacfo, nos nossos casos, elevando-se to
davia para 9,22 + 0,44 g/100 ml 1o dltimo trimestre. Estere
sultado tem aceitacao universal e, embora varias teorias dis
cutam os mecanismos provdveis das hipocalcemia, indmeros tra-
balhos relatam resultados similares com pequenas variacgoes ,
dependendo do método usado, Assim, Plass et al (1923), Des -
chemps (1927), Ichok (1927), Bock (1927), Bokelmann et al
(1928}, Peters et al (1929), Spiegler (1929), Adler (1930) ,
Cantarow et alii (1930), Spiegler (1930/31), Garofalo (1931),
Mowry (1932), Mull et al (1932/33), Dieckmann et al (1934),
Ramsay et alii (1938), Bodanski (1939), Bodanski et 21(1939),
Newman (1947),(1956/57), Carvalho et al (1959), Caminiti
(1960), Watanabe (1960}, Roth (1961), Kerr et alii (1962) ,
Goss (1962), Heller et alii (1964), Seitchik (1964) ¢ Chir-
mann (1964), apresentam dsdos perfeitamente concordes com os
que obtivemos.,

No Brasil, investigando o mesmo aspecto, -~ Aradjo
(1934), Grelie (1941) e Carvalho (1966), encontraram que a
calcemis atinge valdres minimos, & partir do 12 trimestre, se
elevando no parto e puerpsrio, portanto resultados semelhan

teg 508 NOSS0s,.
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D) Fosfatemia

Quanto & fosfatemia, inversamente as¢ gque ocorre com
a calcemia, se eleva significativamente desde o inicic dagra
videz, alcangando no 32 trimestre, valdres 504 mais altos do
que og obtidos no grupo testemunho (figura 15). Este fatoc &
surpreendente, uma vez gue se sabe que 85% do fésforo inorgi
nico estd nos ossos ligado ac cdlcio, e os 15% remanescentes
fazem parte do metabolismo snergético dos sistemas enzimdti-
cos e dos tampoes.

A explicagao para &sse fato, segundo Viglione(1964
e 1966), seria & hiperfuncao paratireoidiana, resultando uma
hiperfosfatemiz, ¢ como & reabsorcaco renal nao se - aliera
(Korr et alii - 1962), permanecem niveis sanguineos altos do
fésforc inorgéinico, com o gue concordamos.,

Outra hipotese defendida por Peters et al (1929) é
a manutengao do produto de solubilidade (HP04-’_ X Ca++)= K,
onde a gueda de um dos elementos leva ao aumento do outro, no
sentido de salvaguardar a constdncia do produto.

O0s nossos resultados sao altamente significativos,
3,97 mg/100 ml e comparandc-os com os dados existentes na 1i
teraturs, verificamos controvérsias, pois, enguanto alguns
autdres eomo Timpe (1931}, Mull et al (1932) e Bartoli et
alii (1966) referem retengao do fésforo na gravidez, outros
autdres como Ramsay et alii (1938), Venanzi et al (1949) e
Newman (1956) relatam diminuigao paralela a do fon cédlcio.

Sendo que Coons et alii (1934), Coons et alii(1935)
e Kerr et alii (1962) afirmam nzo haver variagOes significa-
tivas no transcorrer da prenhez. J& Aradjo (1934) e Carvalho
et al (1959) encontraram diminuigao progressiva durante a gra
videz, com elevagac subita no momento do parto, a gqual ultra
passa os vallres iniciais.

Como vemos, as publicagles sgo discordantes entre
si, embora a maioria concorde com a retengao do fésforo imor
gnico, com progredir da gestacao, 0 que se coaduna em - 1li-

rhas gersis com 08 nossos resultados.
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E) NATREMIA

O fon sddio, contrariamente ao gue se esperava, di
minue no transcorrer da gestagao, de modo estatlisticamente
significante (figura 16). 4Alids, revisando a literatura ,
observamos que imimeras investigagEes'foram feitas, inclusi-
ve com Ha+24, medindo o espag¢o do sddio e o sddio total per-
mutdvel, e os resultadcs sao contraditdrios. Assim, Coons et
alii (1934), Coons et alii (1935), Hummel et alii (1936),Hum
mel. et alii (1G37), Freyberg et alii (1938), Thompsor et al
(1939), Dieckmann et al (1955), McGillivray et al (1958), De
Alvarez.et alii (1959), Davey (1961), Lister (1962) e Gray et
alii (1964), sao unénimes em afirmar que existe uma retencao
de sddio.

E & explicacao para este fato, também & discordan-
te, sendo que Taylor Jr. et alii (1936), acham que sao os hor
mdnios placentdrios, principalmente os estrdgenos, os respon
sgdveis por essa retengao, Enguanto De Alvarez et alii (1959)
justificam a elevagao da natremia pelos seguintes mecanismos
1) diminuigao da taxa de filtragio glomerular e 2) sumento
da secrecao de aldosterona, que Sao corroboradcs pela menor
natridris e asumento da aldostentria, fatos comprovados em
1961 por Davey et alii.

Por outre lado, concordam com nossos resultados
Macciotta (1938), Parviainen et alii (1951),  Nordenstralh
(1952), Newman (1957), Savi (1957), Friedberg (1958), Perei-
ra (1960), Caminiti (1960) e mais recentemente Schiatti et al
(1966), cujas observagbes estudando os eletrolitos no plasma
de gestantes sas, referem diminuigio nzo sé do sddio, mas do
total de cations, no evolver da gestagao.

Pinalmente, Perming (1952), Lambiotte-Escofier, Moo
re e Taylor Jr. (1953), Plentl et al (1959) e Grynfogel et
al (1959), asseveram que ¢ metabolismo do sdédio & idéntico na
mulher nac grévida e na gestante sadia. Chesley et 21ii(1958)

. ot 4 +
fazendo infusces de NaCl, observaram que o clearance do Na
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na gestante normal, aumenta progressivamente com g sobrecar
gay excretando todo o excesso quando atingido o Tm de = yea-
bsorgao.

E Gordon, Chart, Hagedorn e Shipley (1954) compa -
rando a excregao urindria do SRF (Sodium retaining factor )
em testemunhas e gestantes, observaram excregzo didrias idén-
fica nos dois grupos,

Acreditamos que a discrepfncia dos resultados nés-
ses trés grupos de pesquisadores, se deva ao fato de que 0

+ . o —~r
fon Na retido, promove uma retencgzao de H. O na proporzac de

2
300 ml por grama, o0 gue condicionaria uma hemodiluigao mas~
carando eventuais variagbes absclutas da natremia.

Outra explicagao, seria o sddio ter outro destino:
ligar-se as proteinas ou armazensr-se nos ossos ficando ape-
nas parte no extracelular, o que provoearia um certo grau de
edema, sem entretanto causar variagOes significativas na na-

tremisa.

F) Potassemia

Por seu turno, a potassemia sofre decréscimo insig
nificante nos dois primeiros trimestres, para aumentar de mo
do estatlisticamente significante no dltimo trimestre (figu-
ra 17). Nos trabalhos compulsados s8bre 8ste fon, = semelhan
¢a do gque ocorre com a natremis encontramos hiper, normo ou
hipocalemia, sendo porém s maioriz dos autdres, concordes em
que hd retencac 4o mesmo zo término das gestagaes normais ,
devido o importante papel desemperhado pelo potassio na con-
tracao uterina, durante o trebalho de parto. (Bakwin et  al
(1927}, Coons et alii (1934/35), Hummel et alii (1936/37) ,
Thompson et al {1939}, Greile (1941}, Watanabe (1960}, Petreg
cou et alii (1961), Lister (1962), Chirman (1964) e Schistti
et a1 (1966)). .

Para outros autdres, a potassemia refletiria dire

tamente a funcao renal da gestante e as variacoes surgiriam
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quando o volume urinario sumentasse ou diminuisse, (Romney
et alii (1954) e (Pystynen et al, (1965)).

Concordemos plenamente com os autdres acima cita-
dos, e discute~se desde os trabalhos de Russo (1934) e Brei
dert (1939}, gque o gquociente Co/K deve ser mantido, Jempre
que hd diminuigao de um d8les, no caso o cdlcio, hd elevacao
do outro (K}, para manutengao d&sse quociente, que & funda-
mental na excitabilidade neuromuscular para evitar crises
de tetania.

Podavia, Parviainen et 2lii (1951), Savi (1957),
Newman (1957), Pereira (1960), Caminiti (1960) , Mahran
(1961), Petrescou et alii (1961), Heller et alii (1964) e
Seitchik (1964), apresentam dados gue revelam uma diminui-
¢a0 da taxa média do potdssio no evolver da prenhez.

Em resumo, a maioria dos elementos investigados
mostraram valdres médios similares aos existentes na litera

tura, salvo agqudles controvertidos e jd discutidos.
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3. Influénecia da toxemia gravidica nas determing

coes em questao guando confrontzdss com ges -

tantes normais de mesmg idade de gestacao.

A toxemia gravidica tem uma etiopatogenia obscura e
controvertida, havendo porisso incontdveis teorias propondo
mecanismos fisiopatoldgicos diversos, na tentativa de expli-
car os sintomas e sinais encontrados.

Ao compararmos os resultados obtides em gestantes
normais no 3% trimestre de gravidez (32 sub-grupo) com os en
contrados em tox@micas de mesma idade de prenhez (49 sub-gru
po), deparamos com variagoes estatlsticamente bastante signi

ficativas., (Tabela 11).

A} Proteinas Totais e Fragdes

No que tange &s proteinas, observamos evidente hi-
poproteinemia, principalmente & custa das fragdes sintetiza-
das pelo figado, gque segundo Macarthur (1948), estaria . com
suas fungoes perturbadas ji na gestante normal. Autdres como
Strauss (1935), Burke, Beal, kirkwood e Stuart (1943), M®)
ler-Christensen et al (1946), Novak et al (1947), Mascarenhs
et al (1950), Glatthaar et alii (19%1), Savi (1957), Cavali
(1964), Brewer {1966) e Bagga et al (1966), atribuem como cau
sa da eclémpsis, a dieta, afirmando gue quanto pior a dieta
meior a incid8@ncia de gestose, com t8das as suas complicagoes

Observa-se pois, uniformidade quanto aos . resulta
dos, e revendo a literatura, encontramos outros trabalhos si
milares 20 nosso, como sao os de Peters et @l (1929), Tonkes
(1937), Ingiulla (1939), Bibb (1941), Mack (1951), Suederhauf
et al (1952), Wolf (1954), Ferraris {1956), Malagoli et al
(1962), Cascialli et alii (1963), De Alvarez et al (1964) ,
Sotnikova (1966) e Spetz et al (1967), que concluem haver du

rante a toxemia, uma maior espoliagﬁo das reservas proteicas
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Para Bastman (1930) e Rinehart (1945), a hipopro -
teinemia leva a ume diminuigao da pressip oncética do plasma,
com redugao da absorgao de 1igquidos dos tecidos pelos capila
res e consequentemente edema. Por outro lado, Lambiotte~Esco
fier et alii (1953), R¥ttger (1953), Friedberg (1958), Tow
(1965) e Brody et al (1967), usando azul de Evans, glicose,
inulina,antipirina, deutério e sddio radicativo - Na+24 -~ me
diram o volume plasmitico, e os liguidos extracelular e  in-
tersticial em toxBmicas e observaram evidente retengao hidri
ca, que sugere inclusive, edema intracelular pelos resulta -
dos obtidos.

Segundo Anselmino e Hoffman (1931), Seidl (19%54) e
Cassano, Ciampolini e Tarantino (1956), a causa dessa reten-
¢ao é maior produgao de HAD na toxemia, acarretando maior
reabsorgao tubular e edema. Magara (1961), estudando placen—
tas de gestantes com toxemiz, encontrou dreas de autdlise que
liberam ume substéncia, possivelmente um polipeptideo, cujas
agoes bioldgicas sao compardveis as dos hormdénios neurohipo-
fisdrios. Essa substlncia causa no organismoe materno:- vaso-
constrigac, hipertensso, edema e distdrbios funcionais em v
rios drgaos (figado e rins principalmente), conduzindo & to-
xemia,

Finalmente, Kenney, Lawrence e Miller (1950) e Gor
don et =21ii (1954), estudando as alterac¢des hemodindmicas em
eclimpticas, encontraram um nivel elevadissimo de SRF {(sodium
retaining factor) na urina dessas pacientes, dez Vezes maior
que © normal, 0 gual sendo um mineralocorticdide de alta po-
téncia, atuaria na patogénese da toxemia. Bste edema, apre -
sentado em maior ou menor grau por estas pacientes & resulban
te pois, da somatdria de vdrios fatéres, tais, como:- hipo -
proteinemia, retengao hidrica, balango positivo de sédic, au
mento de volume plasmdtico, aumento ds pressio venosa, dimi-
nuigao da presszo coloido-osmdtica do plasma, polipeptidio
placentdrio, HAD e SRF aumentados, et@., gque criando um cie

clo viciosoc mantém ¢ edema extra e intracelular.
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C) Calcemia

A hipocalcemia nas pacientes com gestoses, sempre
foi objeto de estudos, uma vez que o aparecimento de crises
de tetaniz e mesmo convulses, chamaram s atencac de Bokel-
mann et al (1927), Wodon (1928), Vozza (1930), Aburel et al
(1931), Russo (1934), Watanabe (1960) e Bartoli et ali (196¢),
os quals sempre encontraram niveis baixissimos désse fon e
responssbilizaram-no pelo sumento da excitabilidade neuro-
muscular dessas pacientes.

Mischel (1958} e Jeacock, Scott e Plester (1953)
por seu turno, estudaram as guantidades de cdlcio encontra -
das em placentas, parturientes e fetos, procurandc relaciond
~las com a semiologia de prematuros, hipermaturos e tox8mi -
cas. B observaram que a tox®mica tem diminuicao da calcemia,
enguanto o seu feto a Tem sumentada, e gue as placentas das
tox8micas apresentam por grama de_tecido séco, um teor 40%
maior de cdlcio que 08 casos normais.

Nos nossos casos, a hipocalcemia existente nzo al-

cangou significincia estatistica (vide Tabela 11).

D)} Posfatemia

A fosfatemia, inversamente do que ocorre na pre-
nhez normal, sofre uma gqueda estatlsticamente significante
nos nossos casos. Porém, o literatura € bastante pobre a fsse
respeito, e o Unico trzbalho que revissmos (Bartoli et alii
19€6), refere nzo haver varisgao significativa do fésforo i-
norgénico ns toxemia,

Todavia, sabe-se desde os trabalhos de Newman
(1947) que ocorre uma diminuig¢io da reserva alcalina na ges—
tante normal e que o situagao se agravaria nas gestoses. Es
se desequilibrio leva a um acimulo de radicais fcidos gue de
vem ser eliminados e o organismo conta com dois sistemas ra

ra neutralizar essa situag@o, gue sao:- bicarbonatos e fosfa
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tos. Como o equilibric Acido-bdsico deve ser mantido dentro
de estreitos limites, e o bicarbonato é o tampao mais impor-
tante, haveria um incremento na excrecao de fosfatos pelos
rins com a finalidade de manter o pH, © que condicionaria u-~

ma queds da fosfatemia.

E) Natremia

Na toxemia, o fon sédio sempre foi responsabiliza-
do pelos edemas e outros sintomas, devido ao fato de gue sus
concentragac estaria anormalmente aumentada. As nossas pa-
cientes tox@micas epresentam uma natremia estatlsticamente in
ferior, as suas testemunhas de mesma idade de gestagso.

A tese de retencgac de s48dic na eclémpsia, & defen-
dida por imimeros trabalhos, onde o "espago do sédio"™ foi me

dido com Na e apresentou-se sumentado. Ou em estudos sbore

+
24 . ~
¢ seu metabolismo, mostrando balango positivo entre ingestso
e excrecao nictemeral do mesmo.

Assim, Verhage (1939), Mukherjee et al (1950}, Par-
viainen et alii (1950), Perming (1952), Nordenstrahil (1352},
Lambiotte~Escofier et alii (1953), Dieckmann et al (1955) ,
Chesley et alii (1958), MeGillivray et al (1958), Friedberg
(1958), Grynfogel et al (1959), De Alvarez et alii (1959) ,
Plentl et al (1959), Chesley (1961), Davey (1961), Mahran
(1961), Lister (1962) e Zuspan et =21 (1965), encontraram em
suas pesquisas, em graus varidveis, retencao désse fon e dis
cutem ¢ papel que &ste fato desempenharia na fisiopatologia
da gestose.

Porém, outros trabalhos como de Breidert (1939) ,
Savi (1957) e Rogala et al (1957), referem & semelhanga do
nosgo que a toxmica possue niveis de sddio inferiores  aos
das gestantes normais., Trata-se portante, de assunte discu-
tivel, passivel de criticas e mesmc polémica,

Como ji referimos anteriomente, é nossa opinizo que

~ - - + p - .
deve haver retengac 4o ion Na , mas como ha retengao concomi
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tante de H20, ocorreria uma hemodiluigao e os métodos labora
toriais usados para dosé-lo, revelam natremia normal ou dis-
eretamente diminuida, ns dependéncia direts do maior ou me-

nor grau de edems das pacientes,

P) Potassemia

Quanto g potassemia, observamos diminuigao altamen
te significativa né@ste sub-grupe, & semelhanca do que refe-
rem Krane (1930), Parvisinen et alii {1950), Mshran (1961) ,
Petrescou et alii {(1961) e Chirman (1964). Sendo gue Petres—
cou responsabiliza a hipocalemia como causa de gravidez pro-
longada ou trabalho de parte lento, devido a perturbacgoes da
contraqéo uterina pelo déficit de potdssio. Haveria maior ex
cregao do K*, devido zo hipersldosteronismo gravidico, gue
retém Na@ e H20.

Mas, Vozzs (1920), Spiegier (1931), Russo (1934),
Breidert (1939), Nordenstrehl (1952), Savi (1957), Rogala et
al (1957), Watanabe (1960) e Zuspan et a1 (1965), afirmam e-
xistir uma retengao excessiva ddste fon, sugerindo déficit
intracelular do mesmo nas gestomes.

Por outro lado, Murkherjes et al (1950), McGilli-~
vray et al {(1958) e Davey et alii (1961), usando K+42 e ana-
lisando 1ligquido obtido por punqéo de védrios tecidos em toxé-
micas com edema, nao verificaram altersgOes significativas
entre eclfimpticas e gestantes sadias,

Como vemos do exposto acima, € marcante a infliudn-~
cia da toxemia sbbre tbdas determinacOes levadas a efeito
(proteinemiz, hematdcrite, calcemia, fosfatemin, natremia e
potassemia). Porém, entre os vdrios autdres . consultados .,
observamogs evidentes discordfncias, principalmente no que

concerne aos ions sddio e potdssio, pelas razoes j4 expos-

tas anteriormente.



4. Comparagac entre a excrecao urindria

de proteinas e eletrolitos entre as

gestantes normais e as tox8micas .

A eliminagao urindria de proteinas e eletrolitos
estd sujeita a rigidos limites, emboraz dependa de virios fa
téres como dieta, equilibrio dcido-bdsico, estado funciond
dos rins, etc. que podem influir sobremaneira nos processos
de filtragac, reabsorgao e excregac renali

Os resultados obtidos, estso na Tabels 12, onde
observemos nitida proteimiria e hipocalcidria nas tox@micas
com valbres médios estatlisticamente significantes (Tabela 13)
0 fésforo, o sddic e potdssio urindrios contudo, nao apre -

sentam variacoes significativas.

A) Proteindris

Desde longa data, sabe-se que os rins, por mecanis
mos desconhecidos, se tormam mais permedveis as proteinas na
gestagao, resultando moderada albumirdris em gestantes nor-
mais. E que nas prenhezes complicades, essa albumimiria se
agrava propcrcionalmente & severidade da toxemia.

Estudandoe a proteimiriz em gestantes normais, Lo-
rincz et alii (1961), encontraram um valor médioc de 25 mg/
100 ml. Dado €ste, que se aproxime de nosso grupc testemunta
(18,07 + 0,28 mg/100 ml). No que diz respeito as tox@micas,
investigagoes de Angeli (1958), Barret (1963) e Glass . et
alii (1963), mostraram taxas que oscilarem de 85 a 550 mg/
100 ml, dependendo do maior grau de severidade da eclfimpsia

Nos nossos cases, encontramos nas pacientes toxé-
micas, cifras gue oscilaram de 32 a 223 mg/i00 ml, com uma
cifra média de 103,00 + 0,37 mg/100 ml dependendo também ,
da maior ou menor gravidade da gestose.

Esta proteimiris tende a agravar a hipoproteinemis
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existente, 0 que é um paradoxo, unr vez gue o0s rins deve -
riam reabsorver ao mdximo as proteinss, com a finalidade de
poupd-las para um organismo j4 em cardncis proteica. Have-
ria alteragoes renais intrinsecas, que 530 lesOes capilares
gue podem evoluir até nefrosclerose ou giomerulonefrite cerd
nica, responsdveis por essa falha na reabsorgao (Chesley et
2lii - 1958).

Pars Horta Berboss (1961), nao hd lesso do epité-
lio renal e a proteimiria nada mais & do que & eliminacao de
proteinas do plasma, que tendo se impregnado de tdxicos cir
culantes, perderam o estado coloidal e, tornadas imiteis |,
sao eliminadas. Porque no sedimento urindrio nZo hd nem ci-
lindros, nem pus, nem sangucé, que indicariam leszo renal con
comitante quando presentes,

Piguead (1964), estudando eletrofordticamente as
proteinas urindriag n8ste tipo de pacientes, verificou que
70% da proteimiria & constituida por albumina e globulinas
alfa 1 ¢ alfa 2, 25% pelc beta globulina e os 5% restantes
pela gama globulina, ou seja passam primeiro pelos gloméru-
los as proteinas de menor pé&so molecular. E, quanto meior a

andxia existente, maior serd a permeabilidade de endotélio.

B) Calciiris

Quanto a2 excregao urindriz dos eletrolitos, ocbser
vamos, no gue bange 20 cdlcio, o que 1dgicamente seria  de
esperar ou seja existindo evidente hipocalcemia, consequen-
temente haveria wma hipocalcidria no sentido de reter o mé-
ximo possivel de Ions célcio. Alids, 8sse mecanismo de defe
sa & sobejsmente conhecido, pois sabe-se que a frageo difu
sivel e ionizdvel do cdlcio sanguineo representada pelc car
bonato e fosfato, & responsivel pelo cdlcic ifnico 4o plas-
ma, gue regula a fisiologia dssea e das paratiredides.

Ora, essa fragao deve ser mais ou menos constante

logo t8da diminuicac da cslcemia influe s8bre a mesma, o que
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promove maior reabsorgao tubular, chegando nos casos de cal
cemia inferior a 8 mg/100ml, a excreg¢ao urindria a ser nula
Goss (1962), Viglione (1966) e Bartoli et alii
(1966), estudando a eliminagao renal do cdlcio na toxemia
gravidica, constataram uma diminuigao nftida, principalmen-—
te a partir da 342 semana, quando mais intensa é a sua deman

da pelo binbmio mae-feto.

C) Fosfatiria

Como jé vimos, o fdésforo inorginico decresce no
plasma da tox&mica em comparagac a gestante sadia. Isso o-
correria devido a maior excregao de fosfatos para neutrali-
zar ¢ acumulc de radicais dcidos da gestose.

A fosfatiria dessas pacientes nac & significativa
em relacac &s testemunhas, mas se observarmos as fosfatemias
de ambos 0S5 grupos e as compararmes com as respectivas fos-
faturias (paciente normal: fosfatemia - 3,97 mg/100 ml e
fosfatiria 1,63 g/24 horas. tox&mica: fosfatemia - 2,29 mg/
100 ml e fosfatvria 1,90 g/24 horas), concluimos que para
um nivel sanguineo menor, a tox8mica elimina pela urinamaio

res teores de fdsforo inorginico.

D) Natriudria

Devido s sua importéncis fisioldgica, o sddio é o
cédtion de mais alto limiar de reabsorgao. Assim, por minuto
hd passagem de 400 mg de sddio para o filtrado glomerular, o
gque representa por dia 576 gramas. Apesar dissc, na urina de
24 horas, encontramos 4 a 6 gramas, o gue significa uma re-
absor¢ac de mais de 99% da quantidade filtrada.

Na gestagao e principalmente na toxemia, onde te
mos diminuigao da taxa de filtracao glomerular, diminue a

guantidade de sédio filtrado e sua reabsorcao é mais inten-
sa, resultando retencao. Além disso, o aumento da producao
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de aldosterona e a queda da pressao oncética do plasma (hi-
poproteinemia), favoreceriam maior reabsorgao tubular e
maior passagem do mesmo para o liguido intersticisl, o que
condicionaris uma excreg¢ao urindria similar a normal, embo-
ra com balango positivo, mas inaparente devido a hemodilui-~
gao.

E finalmente, a predominincia de catabdlitos dei-
dos, incrementaria a troce do Na+ por K+ ou NH3 a0 nivel dos

tibulos distais pars manutengao do equilibrio 4cido-bdsico

da gestante.

E) Potassiurig

O potdssio normalmente tem um comportamento parti
cular, pois € reabsorvido nos tubulos proximais e excretado
pelos distais, na gquantidade de 2,5 & 3,5 gramas em 24 ho-
ras. Para Berliner (%1950) s excrecao do tdbulo distal seria
uma valvula por onde o orgsnismo se livraria do excesso de
K+, gquando isszo se verificasse.

Na tox&mica, evidenciamos decréscimo significati-
vo da potassemia, 0 qual seria resultante da maior secregao
de aldosterona, qué acarretariz maior excregio de K . Mas ,
nas dosagens executadas nao verificamos variagoes significa
tivas da potassidria, como seriz de esperar. Nac sabemos a
que atribuir a gqueda da potassemis.

Concluindo, podemos dizer gue, excegao feita as
proteinas cuja excregéo estd aumentada apesar de ser neces-—
saria num organismo carenciado, os eletrolitos estudados se
comportam normalmente, ou seja cada um dentro 4o seu Tm nor

mal, mantendo sempre que possivel, a homeostase orginica.



RESUMO E CONCIUSOES

Estudamos as variagOes que sofrem as proteinas (to
tais e fragoes), o hematdcrito, a calcemia, a fosfatemia, a
natremia e a potassemis em 78 mulheres, sendo 68 gestantes
(desde o 19 trimestre até préximo ao parto) e 10 nac grivi-
das - grupo testemunha, de baixo nivel sdécio~econdmico, per
tencentes &s Clinicas de Tocoginecologia e Medicina Preven-
tiva da Faculdade de lledicina destsz Universidade.

Acompanhamos em estudo seriado, 13 pacientesa par
tir do 19 trimestre de gestagao, mais 39 pacientes da 142
semana de gravidez em diante e finalmente mais 16 pacientes
com mais de 26 semanas de prenhez e com diagndstico ciinico
de toxemia gravidica em seus varios graus.

Verificamos ainda no sub~grupo das tox8micas, a
excregao urindria-das proteinas e dos ions cdlcio, fésforo,
sddio e potdassio nas 24 horas, procurando correlaciond-ls
com os valbres plasmdticos encontrados.

A andlise das varidveis acima mencionadas no gru-
po testemunha e no transcorrer da prenhez, nos permitiu con

cluir que:-

A - Grupe A (testemunho)

1. & mulher nio grivida, embora possua uma protei
nemig média igual a taxa normal aceita, apresenta em nosso
meio, nitida hipoalbuminemia e elevagao de t8das as globuli
nas;

2. As globulinas alfa 2, beta, gama e fibrinogé -
nio mostram valbres superiores a 1 gr/100 ml;

3. Face ao exposto, hd patente inversao da .rela-
cao albumina/globulina;

4. 0 hematdecrito nessas mulheres tem um valor mé-
dio similar ao normal (40,40%);

5. Quantoc aos eletrolitos, verificamos que todos
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apresentam cifras que se coadunam com og valfres normalmente
propostos, excegac feita ao fésforo inorginico, que se apre-

senta levemente diminuido (2,68 ml/100 ml);

B - Gestantes Normais do Grupo B

1. A gestacac leva @ uma hipoproteinemis e agrava
ainda mais a hipoalbuminemia pré existente (menos que 2 gr/
100 ml);

2. Excecao & beta globulina, t8das as demais fra-
coes se reduzem, inciusive o fibrinogénioc;

3. Existe discreta elevagao da relagao albuminaglo
bulina em relagao as nossas pacientes testemunhas, devido ao
fato de nao haver proporcionalidade na variag§0 das diversas
fragoes;

4. A relacac gldébulo-plasmdtica (hematdcrito) de-
cresce significativamente desde o infcio da gravidez, devideo
a hemodiluigao, apresentando uma clevagao insignificante ao
final da gestagao;

5. A calcemia diminui no decorrer da gestagso, prin
cipalmente no 22 trimestre, quando a calcificacao do esquele
to fetal é mais intensa;

6. 0 fésforo inorginico se eleva, provavelmente de
vido a hiperfuncgao paratirecidiana que ocorre em resposta a
nipocalcemia, porque o paratormdnio intensifica a reabsorgao
$ssea, tentando elevar a calcemia, isso eleva o nivel de fdg
foro e como a reabsorgac renal nao se altera, héd uma hiper-
fosfatemia;

7. A natremia sofre uma queda significativa entreo
20 g o0 3¢ trimestres, devido provavelmente a hemodiluigao ,
porque na realidade estd havendo balango positivo de sddio;

8. 0 ion potdssio mostrs um aumento no Wltimo tri
mestre, quando parece haver maiores necessidades do mesmo ,
inclusive para o0 mecanismo da contracao uterina;

9., Em relsgao a excregao urindria, verificamos que
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ocorre uma discreta proteimiria (18 mg/100 ml) nas gestantes
normais e gue os fons estudados apresentam "clearances™ nor

mais desde gue 05 rins esitejam com boa funcionalidade.

C) Toxemia Gravidica

1. A hipoproteinemia se agrava, com decréscimo de
t6das as fragoes, excetuando-se as globulinas beta e gams;

2. 0 hemztdcrito nessas pacientes & baix{ssimo
(28,20%), devido ao edema existente, a "anemia fisioldgica™
e a prépria hipoproteinemia;

3. Quanto aos eletrolitos, observamos indistinte -
mente, uma diminuigao generalizada do cdlcio, fdsforo, sédio
e potassic;

4., A proteimiria aumentsz proporcicnalmente com a
gravidade da mesnz;

5. A calcidria se reduz a metade guandc comparada
505 cascs normais, devido 2 hipocalcemia existente e a ra-~

absorgao tubular obrigatdria;
6. A excre¢ao urindria dos fons fésforos, sddio e

potdssio, nao variam significativamente nesta gestose.
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