INSTITUTO MATERNO INFANTIL
PROFESSOR FERNANDO FIGUEIRA (IMIP)

Programa de Pos-Graduacdo em Saude Materno-Infantil

ANA RITA MARINHO RIBEIRO CARVALHO

RESSONANCIA MAGNETICA
HEPATICA EM PUERPERAS
COM SINDROME HELLP:

UMA SERIE DE CASOS

RECIFE
2007



Livros Gratis

http://www.livrosgratis.com.br

Milhares de livros gratis para download.



INSTITUTO MATERNO INFANTIL
PROFESSOR FERNANDO FIGUEIRA (IMIP)

Programa de Pos-Graduacdo em Saude Materno-Infantil

ANA RITA MARINHO RIBEIRO CARVALHO

RESSONANCIA MAGNETICA HEPATICA EM
PUERPERAS COM SINDROME HELLP: UMA
SERIE DE CASOS

Dissertacdo apresentada ao Colegiado
do Curso de Mestrado em Saude Materno-
Infantil do IMIP como parte dos requisitos
para obtencdo do grau de Mestre em
Saude Materno-Infantil.

AREA DE CONCENTRACAO: SAUDE DA MULHER
ORIENTADORA: MELANIA AMORIM
CO-ORIENTADORA: LEILA KATZ

RECIFE
2007



SUMARIO

LISTA DE SIGLAS E SIMBOLOS
LISTA DE QUADROS
LISTA DE FIGURAS
LISTA DE TABELAS
RESUMO
ABSTRACT
l. INTRODUCAO
1.1. Figado e Gravidez
1.2. Pré-eclampsia e Eclampsia
1.3. Sindrome HELLP
1.4. Critérios Diagnosticos da Sindrome HELLP
1.5. Mortalidade Materna e Perinatal na Sindrome HELP
1.6. Diagnéstico Diferencial da Sindrome HELLP
1.7. Figado e Sindrome HELLP
1.8. Ressonancia Magnética Hepatica
1.9. Imagenologia da Sindrome HELLP
1.9.1. Alteragao de Sinal Periportal
1.9.2. Esteatose Hepética
1.9.3. Infarto Hepatico
1.9.4. Hemorragia Hepatica, Hematoma SubcapsuRaptura
II. OBJETIVOS
2.1. Objetivo Geral

2.2. Objetivos Especificos

Pag

10
11
13
14
15
16
17
21
21

21



lIl. METODOS
3.1. Desenho do Estudo
3.2. Local do Estudo
3.3. Periodo de Coleta
3.4. Populagéo do Estudo
3.5. Amostra
3.6. Selecédo das Participantes
3.6.1. Critérios de Incluséo
3.6.2. Critérios de Excluséo
3.7. Definicdo e Operacionalizacdo de Termos e Varieis
3.8. Coleta de Dados
3.9. Fluxograma de Captacdo das Pacientes
3.10. Acompanhamento dos Participantes
3.11. Critérios para Descontinuacao do Estudo
3.12. Instrumentos para Coleta de Dados
3.11.1. Procedimentos para Coleta
3.11.2. Controle da Qualidade das Inforreacd
3.13. Processamento e Anélise dos Dados
3.13.1. Processamento dos Dados
3.13.2. Andlise dos Dados
3.13.3. Aspectos Eticos
IV. RESULTADOS
V. DISCUSSAO
VI. CONCLUSOES

VIl. REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

22

22

22

22

22

23

23

23

23

24

33

36

36

37

37

37

38

38

38

38

39

40

49

61

63



APENDICES

70



INTRODUCAO



OBJETIVOS



METODOS



RESULTADOS



DISSSAO



REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS



APBINCES



CONCLUES



DEDICATORIA

o Ao meu pai, Euclides, pelo exemplo de vida, deteagcoragem.
o A minha mae, Estelita, pelo amor incondicional.

o A Joaquim, meu grande companheiro, pelo apoio, ninae e cobrancas

fundamentais, sem os quais néo teria concluidodesgtartacao.

0 Aos nossos filhos, Thais, Arthur e Guilherme, dueninam e mudaram o sentido

das nossas vidas.

o Aos meus irmaos, Fafa, Junior e Marcos, pelo apenopre presente.



AGRADECIMENTOS

o Ao Dr. José Rocha de S4, proprietario do Multimaggue permitiu a realizacéo

dos exames de RM em sua clinica, sem 6nus.
o As pacientes que participaram do estudo.
o0 A Melania Amorim e Leila Katz, orientadora e coemtiadora.

0 A todos os professores que ministraram aulas nedC@m especial ao Professor
Natal, que se transformou em verdadeiro mestredjuassistiu, ao nosso lado, as

aulas de Metodologia do Ensino.

0 Aos Professores Eulalio e Jailson, homens sabiagpertantes na formacao dos

mestrandos.
o A Ana Porto pelo apoio e motivacéo.

o Aos Professores Adriano e Sofia: além de Metodalagi Ensino Superior, vocés

também ensinaram metodologia da vida.

o Aos amigos da turma 10 do Mestrado em Saude Matefawtil do IMIP: foi muito

bom ter convivido com vocés.
0 A Aleksana Viana e Ana Luisa, que realizaram ataales dados.
o A Cleonice, técnica de RM, que realizou 0os exames.

0 A todos os funcionarios da Multimagem e da UTI @b&ta do IMIP, que ajudaram

e viabilizaram a realizacédo dos exames.



LISTA DE SIGLAS E SIMBOLOS

ALT — Alanina Aminotransferase

AST — Aspartato Aminotransferase

BT — Bilirrubinas Totais

CIVD - Coagulagéo Intravascular Disseminada

DHL — Desidrogenase Latica

DPP — Descolamento Prematuro de Placenta

ET —Echo Train

FOV —Field of View

FSPGR- Fast Spoiled Gradient Echo

GE —General Electric

GRE —Gradient Echo

HELLP — Hemolysis, Elevated liver function, Low plateetint
IMC — indice de Massa Corporal

IMIP — Instituto Materno-Infantil Prof. Fernando Figaei
IV — Intravenoso

Kg — Kilograma

M — Metro

NEX —Number of Excitations

PA — Pressao Arterial

PAD — Presséo Arterial Diastolica

PAM — Pressao Arterial Média

PAS — Pressao Arterial Sistélica

PIBIC — Programa Institucional de Bolsas de Iniciacén@iica
RF — Radiofrequéncia

RM — Ressonancia Magnética

RMR — Regido Metropolitana do Recife

RN — Recém-nascido

SNC - Sistema Nervoso Central

T —Tesla

TC — Tomografia computadorizada



TE — Tempo de Eco

TR — Tempo de Repeticéo
TSE —Turbo Spin Echo
USG - Ultra-Sonografia

UTI — Unidade de Terapia Intensiva



LISTA DE QUADROS

Pag.
Quadro 1 Incidéncia da sindrome HELLP de acordo com a farhmca 3

e a gravidade da hipertenséo. IMIP, 2004.
Quadro 2 Critérios diagnésticos da sindrome HELLP.

Quadro 3 Incidéncia, caracteristicas clinicas e laboratergas doencas 9

hepéticas especificas da gestacao.

Quadro 4 Protocolo de RM abdominal utilizado na avaliagdo 4 35

puérperas com sindrome HELLP.



Figura 1

Figuras

2A e 2B

Figura 3

Figura 4

Figura 5

Figura 6

Figuras
7Ae7B

LISTA DE FIGURAS
Pag.
Axial T2 TSE (urbo spin echp espessamento e 14

hiperintensidade periportal.

Axial T1 FSPGR em fase (A) e fora de fase(B). Arelas 15

esteatose com perda de sinal na ponderacao Tdddese.

Infarto hepético associado a sindrome HELLP. TC senil6
contraste: area hipoatenuante, de limites bem idefne sem

efeito de massa.

USG demonstra hematoma hepético subcapsular sexis sie 18

ruptura.

TC sem contraste: hematoma subcapsular integrociade a 18
hipoatenuacdo parenquimatosa relacionada a isquemia

TC sem contraste: hematoma subcapsular integro ltalm 19

hiperdenso (sangramento recente) e nivel liqumideD.

RM Axial T1(7A): hematoma subcapsular integro (setzom 19
sinal heterogéneo relacionado aos diferentes preduta
degradacdo da hemoglobina. Axial T2(7B): sinal
predominantemente hiperintenso. Mesmo caso daafigur



Tabela 1

Tabela 2

Tabela 3

Tabela 4

Tabela 5

Tabela 6

Tabela 7

LISTA DE TABELAS

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas com raine
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, asordo
com variaveis biolégicas e demograficas. Recif@522006.

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas com raine
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, aleordo
com variaveis obstétricas. Recife, 2005-2006.

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas com raine
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, aleordo
com as caracteristicas da sindrome. Recife, 2006-20

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas com raine
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, aleordo
com a classificagdo do disturbio hipertensivo. feecR005-
2006.

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas com raine
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, a®ordo
com a presenca de manifestacdes clinicas. Refit&-2006.

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas com raine
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, asordo
com as variaveis laboratoriais. Recife, 2005-2006.

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas com raine
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, a®ordo
com variaveis laboratoriais. Recife, 2005-2006.

Pag.
40

41

42

43

44

45

46



Tabela 8

Tabela 9

Tabela 10

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas comraind 47
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, asordo
com os achados hepéaticos da RM. Recife, 2005-2006.

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas comrained 48
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, a®ordo

com a presenca de esteatose hepatica na RM €fictas da
sindrome. Recife, 2005-2006.

Distribuicdo de frequéncia de 40 puérperas comrained 48
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, alordo
com outros achados da RM. Recife, 2005-2006.



RESUMO

INTRODUCAO : a sindrome HELLP representa uma complicacido dagénpsia,
em que a paciente apresenta hemolise, elevacaozidvas hepaticas e plaguetopenia.
No figado, a necrose celular e a hemorragia podangraves e resultar em infarto
hepatico e hematoma subcapsular. O exato papeixamses de imagem nesta sindrome
persiste por ser elucidado.

OBJETIVOS: descrever os achados hepaticos na Ressonanciaétitag (RM) em
puérperas com sindrome HELLP.

METODOS: realizou-se um estudo descritivo, do tipo séeecdsos, envolvendo 40
puérperas internadas na UTI Obstétrica IMIP, coagmidstico de sindrome HELLP, no
periodo de agosto de 2005 a julho de 2006. Os exdaram realizados no periodo
maximo de sete dias pos-parto. Os exames de regsamaagnética foramealizados
em clinica privada, em aparelho GE Sigma 1,5 Tesisaliados por radiologista com
experiéncia em RM hepética. Analisaram-se variav@@ogicas, demograficas,
obstétricas, clinicas e laboratoriais, além dosdos da ressonancia magnética.
RESULTADOS: a idade média foi de 26i86,4 anos, 18 (45,0%) pacientes eram
primiparas, com idade gestacional no parto variamee 24 e 40 semanas (média de
34 semanas). Trinta e trés (82,5%) tinham pré-qudéarpura, 4 (10,0%) pré-eclampsia
superposta e trés (7,5%) eclampsia. Trinta e q&&0%) pacientes foram submetidas
a cesariana e seis (15,0%) tiveram parto transpeleiom cinco (12,5%) natimortos. O
diagnéstico de HELLP foi realizado no pré-parto, 22n(55,0%)casos, € no pés-parto
em 18 (45%). A frequéncia de HELLP completa foi5f0%. A RM foi realizada
entre 8 e 96 horas depois do diagnéstico de sirelidELLP (média de 56 + 31horas).

O achado mais frequente foi ascite, em oito (20,686ps, seguindo-se derrame pleural,



em sete (17,5%) e esteatose hepatica, em trés)(7A6ktensidade de sinal periportal
foi normal em todas as pacientes e ndo foram oddesvcasos de isquemia/infarto
hepatico ou de hematoma parenquimatoso ou subeapsul

CONCLUSOES: os achados da RM pdés-parto em puérperas estéwgissindrome
HELLP revelaram-se inespecificos e, na presenie, s@io foram encontradas lestes
importantes, como hematoma parenquimatoso ou ssileaprepresentando risco de
vida para a paciente. Como a amostra foi consétpi pacientes com quadro clinico
estavel, que podiam ser transferidas para a reabzalo exame, isso pode ter
constituido um viés de selecao. Os resultados a&oloram a utilizacdo desse exame
de rotina para o acompanhamento de pacientes codrosie HELLP. Estudos
ulteriores sé@o necessarios, para determinar qum glel pacientes se beneficiaria com a

realizacdo da ressonéancia magnética.

Palavras-chave: Sindrome HELLP. Ressonancia Magnétigado.



ABSTRACT

INTRODUCTION : HELLP syndrome is a complication of preeclampsiavhich the
pregnant patient develops hemolysis, elevated éwaymes, and low platelets. Hepatic
cellular necrosis and hemorrhage may be severegenturesult in liver infarction or
formation of a subcapsular hematoma. The precig® @b imaging exams in this
syndrome remains to be elucidated.

OBJECTIVES: to describe the hepatic imaging findings in MagndResonance
Imaging (MRI) in obstetric patients with HELLP sywodhe in puerperal period.
METHODS: the descriptive study, a series of cases, evadudd obstetric patients in
puerperal period with HELLP syndrome in the ObstattU, of the Instituto Materno
Infantil Prof. Fernando Figueira (IMIP), from Audu2005 to July 2006. The exams
were performed within seven days postpartvtRl was performed with a 1.5-T
superconducting syste(®igna; GE Medical Systems) and all MR examinatioese
reviewed by one radiologist, who had subspecialyning in abdominal imaging.
Variables demographic, clinical, obstetric, laborgtand MRI were analyzed.
RESULTS: mean age was 26,& 6,4. years and 18 (45,0%) of patients were
primigravida, with gestacional age at delivery riaggrom 24 to 40 weeks( mean was
34 weeks).Thirty-three (82,5%) , had pure preeckap (10,0%) superimposed pre-
eclampsia and 3 (7,5%) eclampsia. Thirty-four (88,@atients delivered by cesarean
section and 6(15,0%) by vaginal delivery with dbilfths in 5 (12,5%) of the cases. The
HELLP syndrome was diagnosed in 22 (55,0%) of thees before and in 18 (45,0%)
after delivery. The frequency of complete syndromas 50%. The resonance magnetic
were performed between eight and 96 hours after dibgnostic of the HELLP

syndrome (median of 3631 hours).The most frequent features of MRI were ascitis in



8 (20,0%) cases, pleural effusion in 7 (17,5%)aattyfliver in 3 (7,5%). The
intrahepatic periportal intensity on MRI were notrimaall patients and none isquemic
or hepatic infarct, subcapsular or parenquimak lhematoma were diagnosed.
CONCLUSIONS: the hepatic imaging findings in MRI in obstetric ipats in
puerperal period with HELLP syndrome were unespeaiid in the present study none
subcapsular liver hematoma, hepatic infarct andatieprupture, witch represents
maternal risk, were diagnosed. Because MR exammatwere performed in estable
patients only, these may represerdetection bias. The results of the present study do
not indicate the MR examinations as routine forofetup of patients with Hellp
syndrome. Additional research is requiteddetermine which group of patients could

benefit from MRI.

KEY WORDS:HELLP syndrome. Magnetic Resonance Imaging. Liver.



1. 1. INTRODUCAO

1.1. Figado e Gravidez

As doencas hepéticas representam uma rara conguwicdg gravidez, mas,
quando ocorrem, podem fazé-lo de forma tragica parsie e o feto. A gestante esta
susceptivel a um grande espectro de doencas hep&squais podem ser classificadas
em trés grupos: (1) doencas especificas da gestédgficdoencas coincidentes e
exacerbadas pela gestacéo e (3) condi¢ces craniegzrecedem a gestacso.

No primeiro trimestre da gestacédo as doencas digpscto ciclo gestacional
que podem cursar com comprometimento hepatico shpeaémese gravidica e a
colestase intra-hepatica da gesta¢sioNo curso do terceiro trimestre e puerpério, sdo
representadas pela esteatose hepatica aguda daagestré-eclampsia e eclampsia e
sindrome HELLP. Possuem grande importancia, poeguaentam o risco de parto
prematuro e de mortalidade materno-fét4l Essas doencas podem cursar com grave
disfuncdo hepatica e alguns autores consideramrepresentem o espectro de um
mesmo processo patol6gicd

Uma das doencas especificas da gestacdo que arosadisfuncédo hepatica € a
sindrome HELLP. A sindrome HELLP (HemolysisEL= elevated liver functignLP=
low platelet count)descrita por Weinstein, em 1982, é caracterizadahpmolise
aumento de enzimas hepati@agplaguetopenia e freqientemente esta associada com
pré-eclampsia e eclampsfd O termo HELLP remete ao vocébulo ingkéslp, que
significa socorro e caracteriza a gravidade e a necessidadatelvencdo médica

imediata®"®)



1.2. Pré-eclampsia e Eclampsia

A pré-eclampsia é uma doenca sistémica de causardescida, que complica
de 5% a 10% das gestacbes no segundo ou terceirestires, caracterizada por
hipertenséo e proteinudria. Segundo a teoria maisdida para explicar sua patogénese,
um defeito na invasao trofoblastica das arteri@spgiraladas causaria reducdo na
presséo de perfusdo uteroplacentaria, com consegigégnemia/hipoxia da placenta. A
isquemia placentéaria liberaria fatores que detemrmam disfuncdo endotelial, com
aumento da resisténcia vascutaf > 9

A pré-eclampsia compromete todos os 0rgdos e sstenaternos, com maior
intensidade os sistemas vascular, hepatico, rera@rebral. A evolucdo natural da
doenca, quando néo tratada, € a progressao paraggraves, entre elas, a eclampsia e
a sindrome HELLF 2

A eclampsia é definida pela manifestacdo de umanais crises convulsivas
tbnico-clonicas generalizadas e/ou coma, em gestanh hipertensdo gestacional ou
pré-eclampsia, na auséncia de doencas neurologlods. ocorrer durante a gestacao,
na evolucao do trabalho de parto e no puerpéridiate®.

Quando ocorre envolvimento hepatico no curso dirda pré-eclampsia e
eclampsia, observa-se dor no hipocondrio direito epigastrio, elevacdo das
transaminases e das bilirrubinas. Histologicamemiedeposito de fibrina periportal
associado com hemorragia e, ocasionalmente, nebegsocelular. Acredita-se que
essas alteracdes estejam relacionadas com vasoespegatico segmentar. A esteatose
hepatica microvesicular também é desétita

A evolucdo do quadro clinico da pré-eclampsia eedampsia, conforme a

gravidade, esta associada a sindrome HELLP, comormsgra o quadro 1.



Quadro 1 - Incidéncia de sindrome HELLP de acordo@m a forma clinica e a
gravidade da hipertensao. IMIP, 2004

FORMA CLINICA /GRAVIDADE % HELLP
Pré-eclampsia leve 1,9
Pré-eclampsia grave (pura) 4,5
Pré-eclampsia grave (superposta) 11,5
Eclampsia 15,5
TOTAL 5,8

Fonte: Santost al.2004".

1.1.1. 1.3. Sindrome HELLP

A sindrome HELLP é, dentre as doencas hepatidasioradas ao terceiro
trimestre da gravidez, a mais grave e a mais tenpda acarretar alto risco de
mortalidade materna e perinafal’.

A incidéncia é variavel e influenciada pela idadesmddade, sendo que 70% dos
casos ocorrem no pré-parto. Sua freqiiéncia, estEsos de pré-eclampsia, varia de
2% a 50%, provavelmente devido aos diferentesria#tédiagndsticos utilizados, a
existéncia de divergéncia na literatura em relagéde valores dos parametros que
definem a sindrome e a falta de consenso quantaliagnéstico da sindrome
incompleta. A escassez de estudos epidemiolégicpalacionais também dificulta o

conhecimento da real incidéncia da sindrome, préciente no Brasif )



A sindrome HELLP acomete preferencialmente mulherais velhas (média de
25 anos de idade) do que aquelas que apresentascl@népsia/eclampsia sem a
sindrome associada. A incidéncia da sindrome érreaiobrancas e multiparas, tendo
como fatores predisponentes a hipertensao agrapeldagestacdo e o antecedente de
sindrome HELLP® ",

A semelhanca da etiopatogenia da pré-eclampsiajnoigal componente da
sindrome HELLP parece ser a lesdo endotelial, dausar fatores toxicos circulantes,
liberados como conseqiiéncia de isquemia placent@sidtante de uma placentacéo

anormal®?.

A lesdo do endotélio expde o colageno intimsiinaula o depdsito de
fibrina no limen vascular, com ativacdo plaqueté&idiberacdo de substancias
vasoconstrictoras. Devido a lesédo vascular, dederecde a cascata da coagulacao,
iniciada pela agregacéao plaquetaria local, evoluipara uma coagulopatia de consumo
com precipitacdo de fibrina que, por sua vez, ayealesido endotelift " 1Y

N&do se sabe por que algumas pacientes com prégsitandesenvolvem
sindrome HELLP. Sugere-se que poderia haver maiscegtibilidade ao dano
endotelial ou uma lesé&o endotelial mais intensay aomento da liberag&o de citocinas
e subseqtiente consumo dos inibidores da coagugagtivacao da fibrindlis&?).

As pacientes podem apresentar os sintomas no segunao terceiro trimestre
da gestacdo, sendo a apresentacao clinica varMa&edpresentacéo clinica leve 90%
apresentam mal-estar e fadiga, 50% nausea, voOreitosfaléia e 50 a 70% dor
abdominal. Outros achados s&o: ganho de peso, etigmagensao e proteinifid. As
principais complicagbes maternas s&o representpdascoagulacao intravascular
disseminada (CIVD) (20%), descolamento prematurplaeenta (DPP) (16%), faléncia

renal aguda (7%), edema pulmonar (6%), derrameaallewpericardico, além da ruptura

do hematoma hepatico, evento drastico que pode devébito maternt.



O diagnostico precoce € laboratorial e deve segussdo de maneira
sistematica nas mulheres com pré-eclampsia/eclangfsu dor no quadrante superior
direito do abdomé&. Pelo fato de o acometimento hepatico ser umtevas grande
monta e de alta mortalidade, é de grande impodéneestigar métodos diagnosticos
que possam permitir sua deteccdo mais precocereDesses meétodos estdo a ultra-
sonografia (USG), a tomografia computadorizada (@@)ressonancia magnética (RM)
(12,13).

O tratamento da sindrome HELLP é a interrupcaoesdéagéo que, no entanto,
ndo é curativa, pois em 30% dos casos a sindronge sw puerpéri®'®. Varias
estratégias terapéuticas vém sendo propostas, cobjetivo de reduzir o tempo de
recuperacdo pos-parto, mas nao ha evidéncia clisigliciente para serem
recomendadas na pratica. Nos ultimos anos, intenessor tem sido observado em
relacdo ao uso de corticosteréide na aceleracaeageracdo pos-parto, porém as

evidéncias ainda sdo insuficientes para corrolsEanuso na pratica clinica diafid.

1.1.2. 1.4. Critérios Diagnésticos da Sindrome HELL P

N&o ha critérios confidveis para diagnostico precda sindrome e a
literatura diverge em relacdo aos valores dos petrési que a definem. Assim, a
hemolise € definida pela queda no valor do hemiabdabaixo de 38% e/ou pelo
aumento da dosagem da desidrogenase lactica (BH/bl), aumento da bilirrubina; a
elevacdo de enzimas hepaticas é definida por difssevalores e néo existe

padronizacdo quanto a identificacdo dos esquizmcaitderindo-se os trabalhos apenas



quanto & sua preseri®a A anemia hemolitica microangiopética é o marcsiddrome
HELLP, sendo um achado dificil de detectar e prelraente o mais especifi¢t?). E
atribuida a deformidade (esquizocitos) e destrug@® hemacias na microcirculacéo,
secundaria ao dano endotelial, podendo ou ndo kaeeta da hemoglobirta® *

Sibai et al ®® em 1990, propuseram uma sistematizacdo dos madrde

laboratoriais e bioquimicos para o diagnosticoiddreme HELLP (Quadro 2).

Quadro 2 - Critérios diagndsticos da sindrome HELP

Critérios diagnosticos da sindrome HELLP

o Esfregaco de sangue periférico com esquizécitos
Hemolise o Bilirrubina total > 1.2 mg/dI
o Desidrogenase Léactica (DHL) > 600 U/L
Elevacédo de enzimas hepaticaso Aspartato Aminotransferase (AST) > 70 U/L
o DHL > 600 U/l

Plaguetopenia o Contagem de plaquetas < 100.000fmm

Fonte: Sibagt al, 1994,

A classificacdo proposta por Sitb&r 1" define a HELLP completa quando todos
os critérios laboratoriais estdo presentes: plagustaixo de 100.000/mimAST acima
de 70 IU/L, e pelo menos uma das provas de hemdltseda. Na forma incompleta ou
parcial, as pacientes ndo apresentam todos os @@odnalteradoS®. O prognéstico
(materno e perinatal) da forma completa € pior daamomparado com o da forma
incompletd'®.

Em relacdo a plaquetopenia, foi criada uma categgéip da sindrome, de

acordo com a gravidade da trombocitop&hi&”



© Classe 1: plaquetas50.000/mri
© Classe 2: plaquetas > 50.000/fen< 100.000/mm

© Classe 3: plaquetas > 100.000Mm

Santost a.l”) desenvolveram a seguinte classificacdo da sindrtEné P:

Em relacdo aos critérios diagnosticos:

o Sindrome HELLP completa — apresenta todos os parametros diagndsticos
alterados, quais sejam: plaguetopenia, alteragdasionadas a anemia hemolitica
(alteracdo morfoldgica eritrocitaria e/ou hiperpilbinemia e/ou aumento do DHL)

e aumento das enzimas hepéticas.

o Sindrome HELLP incompleta — quando um ou mais parametros estao alterados,
sendo a alteracéo isolada mais frequente a eledias@enzimas hepaticas.

Em relacéo a presenca de manifestacdes clinicas:

o Sindrome HELLP clinica — quando, além das alteracdes laboratoriais, estao
presentes sinais ou sintomas, como manifestacdeeriagicas, epigastralgia, dor
no hipocondrio direito e ictericia.

o Sindrome HELLP laboratorial — cujo diagnoéstico se faz exclusivamente por

alteracOes laboratoriais, na auséncia de qualgaeifestacao clinica associada.

Afirma-se que ndo ha uma classificacédo ideal ddrsime, pois as classificacdes
descritas ndo contemplam as manifestacdes clineadpoca do diagnostico e a

magnitude da alteracéo laboratofi3l



1.5. Mortalidade Materna e Perinatal na Sindrome HELP

A mortalidade materna na sindrome HELLP é extrennéeneariavel, oscilando
entre 1 e 24% dos casos. Em 80% dos casos, é ¢ense@s complicacdes do sistema
nervoso central (SNC). As demais causas de mat#idao atribuidas as complicacdes
hepaticas, como hematoma subcapsular e rupturartang insuficiéncia hepéatica
fulminante, além de embolismo pulmonar, encefalaphipoxica, CIVD e faléncia
renal agud&" % 1%

As complicacfes fetais estdo relacionadas a DRitmgiuridade, restricdo do
crescimento fetal, resultando em aumento da mdeaiddéi perinatal, que varia de 5 a
20% 9,

No IMIP, a frequéncia de morte materna é de 11,4%amwortalidade perinatal,
de 40% a 60%.

Em trabalho publicado em 1999, Isktr al. ®® avaliaram 54 mortes maternas
relacionadas a sindrome HELLP, sendo a hemorragiacraniana (45%) a principal
causa de Obito, seguida por parada cardiorespad#%), CIVD (39%), insuficiéncia
respiratoria (28%), faléncia renal (28%), sepsé4qR3hemorragia hepatica (20%) e

encefalopatia hipéxico-isquémica (16%).

1.1.3. 1.6. Diagnostico Diferencial da Sindrome HEL LP

O diagnostico diferencial com doencas que apresemanifestacdes clinicas
e/ou laboratoriais semelhantes € importante, palsoadagem terapéutica pode divergir
e 0 erro ou atraso do diagndstico pode agravarogn@stico materno e perinatal. O
diagnéstico diferencial deve ser feito com doencaemboéticas (pUrpura

trombocitopénica trombdtica, sindrome hemoliticéruica, sepse, CIVD e anemia



hemolitica induzida por drogas), com septicemiay ebdome agudo (apendicite aguda,

colecistite aguda) e com outras doencas (doengaaitdto conectivo, lupus, sindrome

antifosfolipide, diabetes, Ulcera péptica, hepstientre outrasf " ® Os principais

achados das doencas hepaticas especificas dadgedtagsegundo e terceiro trimestres

estdo listadas no quadro 3.

Quadro 3. Incidéncia, caracteristicas clinicas e la

boratoriais das doencas hepéticas

especificas da gestacao

Doenca Sintomas Ictericia Trimestre Incidéncia Laboratdrio Complicagbes
Natimorto,
Colestase BT <6 mg/dl  prematuridade,
intra-hepatica Prurido 20-60% 2°ou3d  0.1-0.2%  ALT <300 hemorragia,
da gestacédo 1 &cidos biliares mortalidade fetal
de 3.5%.
ALT <500 1 mortalidade
Esteatose  Dor, ndusea, | glicose materna
aguda da vomito, Comum 3° 0.008% CIVD (< 20%) e fetal
gestacéo confuséo 1 bilirrubinas e (13-18%)
amonia
Dor , edema,
Pré-eclampsia hipertensdo, 5-14% 2°ou 3 5-10% ClVDem 7% 1 mortalidade
e eclampsia alteracbes materna
neurolégicas
Dor, nausea, Plaguetopenia 1 mortalidade
Sindrome vomito,mal- Tardia, 0.1% hemodlise materna
HELLP estar 5-14% 3° TDHL (1-3 %) e fetal
CIVD 20-40% (35%)

Fonte: Knox; Orlans (1996.

Os exames de imagem podem ser importantes no diggmddiferencial,

principalmente com as doencas potencialmente @iasgA investigacdo atraves de

USG, TC ou RM pode ser realizada nos casos comu@dwml insatisfatoria, para



pesquisar complicacdeS®. Dentre as complicacdes, serdo abordadas aquelas

relacionadas com o envolvimento hepatico.

1.7. Figado e Sindrome HELLP

A lesdo hepética na sindrome HELLP resulta da &olumicrovascular
determinando o aparecimento de hemorragia e damqeénsco. Patologicamente,
verifica-se obstrucdo sinusoidal por depédsitos derinh, produzindo lesdo
hepatocelular. Ocorre hemorragia para o espacondotedial, que pode dissecar ao
longo do tecido conectivo peri-portal e formar pamps lagos sanguineos. Nos casos
graves, a hemorragia pode ser extensa, dissegaardoquima hepético para o espaco
subcapsular e formar o hematoma subcapsular, qie mmmper, através da capsula
hepatica, para o peritonfd® 2°

Estudos que avaliaram bidpsia hepatica em pacienotes a sindrome
demonstraram alteracfes histopatoldgicas idéntisagie haviam sido descritas na pré-
eclampsia. Em um desses estudds foram avaliadas as alteracdes histoldgicas
hepaticas em 11 pacientes com sindrome HELLP (oon®letas e duas incompletas),
nao tendo sido observada associacdo entre a smlerithbs achados histologicos e as
alteracOes clinicas e laboratoriais. Foram encdasralepositos de material hialino ou
fibrindide nos sinusdides nas areas com necrosen@gaimatosa focal ou periportal,
sendo esta a alteracao classica descrita na siadfimunofluorescéncia demonstrou
microtrombos e depdsitos de fibrinogénio nos sites) em areas com necrose
hepatocelular e em parénquima normal, observandass® celular em parénquima sem
necrosé®?.

Em se tratando de uma doenca que ocasiona les#lardetpatica comprovada

histologica e laboratorialmente, o presente estudwende avaliar as alteracdes de



imagem hepéatica da sindrome em puérperas clinidenestaveis. Dentre 0os exames de
imagem disponiveis e ndo invasivos para estudotibepa RM vem se apresentando
como um dos melhores para avaliar o fig&to

Serdo abordados a seguir, 0s aspectos gerais daeBiica e posteriormente,

os achados de imagem na sindrome HELLP.
1.8. Ressonancia Magnética Hepéatica

O nucleo de hidrogénio, utilizado para obtencaoini@gens da RM, na pratica
clinica, é constituido de um Unico préton, que sgméa carga positiva e gira em torno
do seu préprio eixo, produzindo um campo magné&indorno de sf°.

O principio da formacao das imagens atraves da Riséado na magnetizacao
que é induzida no corpo humano quando este € @&xpasin potente campo magnético
externo, como o existente nos equipamentos dené@ssia magnéticd®. A forca do
campo magnético dos equipamentos de ressonancizéticagé medida em Tesla (T).
A RM hepatica deve ser realizada em aparelhostdeanpo magnético, superior a 1,0
T, considerando-se as dificuldades técnicas do exdenabdome. Muitas evolucdes
tecnoldgicas daéardwaree softwarepermitiram uma progressiva melhora na qualidade
do exame do abdon®&.

Os avancos tecnologicos permitem a aquisicdo dgansacom alta resolucao e
maior rapidez durante periodos curtos de apnéiasétpientemente, ha aumento da
extensdo corporea avaliada, reducédo de artefatosostenento, melhor utilizacdo do
meio de contraste e avaliagdo multifasica do orgamssibilitando reconstrucdes
multiplanares e maior precisdo no mapeamento \astuF®

A RM permite a avaliacdo da anatomia biliar, atsawda realizacdo da
colangiografia por ressonancia magnétfése calculo do volume hepatié®’. A baixa

incidéncia de efeitos colaterais em relagéo aorastet, o0 Gadolini&’>?, é outro fator



importante, além da auséncia de radiacdo ionizant® contraste tecidual, que é
considerado uma vantagem inerente & propria té€fica

No exame de rotina do figado atravées de RM saoazadéhs sequéncias
ponderadas em T1 e em T2 e aquisi¢des dinamicdsledurante e apds administracao
intravenosa do Gadolinio.

As sequéncias T1, utilizando-se técnicas rapidmadient-echd (GRE), mais
especificamentefast spoiled gradient-echdFSPGR), tém sido amplamente utilizadas
na avaliacdo do figado, assim como as sequéndiaméticas®™.

Nas sequéncias ponderadas em T1, as lesGes cowpatiido liquido, como
cistos e hemangiomas, apresentam hiposinal, eraaariesdes hipovasculares ou com
tecido fibroso, como metastases de cancer de @ilgpds-quimioterapia, apresentam
moderado hiposinal. As lesBes hemorragicas (meg&dt@morragica e hemorragia
hepatica), lesbes com alto conteddo protéico (Esiicas complexas), lesbes com
gordura (adenoma) e as lesbes com melanina (nedasta melanoma) todas
apresentam hipersinal no ¥?.

As sequéncias ponderadas em T2 avaliam o contelabicche de ferro das
lesbes hepaticas. As lesdes com alto conteldochidieqliientemente sao benignas
(cistos e hemangiomas) e as lesdes com pouco dontddrico freqlientemente sao
malignas. A fase contrastada deve ser realizads, metastases hipervasculares
possuem alto conteddo hidrico e apresentam hipdénsas seqliéncias ponderadas em
T2, e algumas lesdes benignas, como hiperplasialarofibcal e adenoma, tém pouco
contetido hidrico e apresentam isointensidade eméaelao figad6™.

As hepatopatias difusas incluem processos que musan metabolizacdo
lipidica anormal, doencas com deposito de ferteragdes na perfusdo hepética e estéo

relacionadas com inflamacéo, fibrose, oclusdo Vasau infarto e hemorragig?.



Dentre esses processos, podem ser citados a sstéajoatica, doencas com depdsito
de ferro, hepatites agudas, hepatites crbnicasrresej sindrome de Budd-Chiari,
congestao hepatica secundaria a insuficiéncia azadifiborose pos-radioterapia e a

sindrome HELLP®?,

1.9. Imagenologia na Sindrome HELLP

Na literatura, revisando-se os bancos de dados ifdedLilacs e Scielo,
encontram-se muitos relatos e algumas séries dis @srdando principalmente as
complicagBes da sindrome. Pouco se sabe sobreees;ées de imagem das pacientes
gue evoluem bem.

Os objetivos dos exames de imagem devem ser foesdakefinir as alteragbes
que possam ser tratadas, reduzindo a morbimord&lida sindrome e obter informacdes
qgue melhorem a compreenséao da fisiopatologia dagdo@uxiliando na prevencéo e na
reducéo da ocorrénci¥.

Avaliando o perfil de imagem de 34 pacientes camdreme HELLP completa,
Barton e Sibai, em 1988, observaram alteracdes hepaticas em 16 casos ,(47%)
entretanto, ndo houve associacdo entre os achaomapem e a gravidade das
anormalidades dos testes de funcéo hep&tita A Gnica alteracdo laboratorial que
apresentou correlagcdo com os exames de imagentrimindocitopenia, observando-se
que, em 13 pacientes com plaquetas abaixo de 2mA6D dez apresentavam
alteracOes hepaticas nos exames de imagem. Osautmomendam os exames de
imagem nas pacientes com suspeita clinica de hamatepatico e naquelas com
plaguetas abaixo de 20.000/thi{?. Da mesma forma, Barton n&o encontrou correlacdo

entre a gravidade dos achados histoldgicos e mis@si e laboratoriafs’



A seguir, serdo abordados os principais achados edasnes de imagem

descritos na sindrome HELLP.

1.1.4. 1.9.1 Alteracao do Sinal Periportal

As anormalidades periportais intra-hepaticas tédo diescritas em varias
condicOes clinicas, sendo atribuidas a edema,ferajfio ductal, dilatacdo de vasos
linfaticos / linfedema, depdsito de amildide e ltrdicdo celular inflamatéria e/ou
maligna***?)

A pré-eclampsia/eclampsia representa uma das salesalteracdo de sinal
periportal, tendo sido descrito na literatura ursocde alteracdo de sinal periportal
reversivel, com completo desaparecimento na RNzeet 17 dias apos o pafd.

E um achado dificil de descrever na USG e na Téhds avaliado
adequadamente na RM, devido ao maior contrastdutdciApesar de inespecifico,
indica doenca biliar ou hepatica difusa. Nas h&gmatvirais o grau de anormalidade
periportal reflete a gravidade da doef¢a?.

Alteracdo de sinal periportal é definida como si@abrmal acompanhando os
ramos portais, hipointenso nas ponderacdes T1 erihipnso nas ponderacdes T2

(Figura 1)™.

Figura 1. Axial T2 TSE {Turbo spin echp espessamento &+
hiperintensidade (setas) periportal.
Fonte: arquivo pessoal da autora.



1.9.2. Esteatose Hepéatica

A bidpsia hepatica é o método padrédo para caraateei quantificar de forma
precisa a esteatose; entretanto, € um procedirimarsivo e associado a risdd$®®. A
técnica da RM mais sensivel para deteccdo da estehepatica € a ponderacédo T1
FSPGR em fase e fora de fase; entretanto, ndoesttfelecido o minimo grau de
infiltracdo gordurosa que torna possivel sua ifieatjgo®®.

Na ponderacdo T1 FSPGR com a técnica de duploaediferenca de sinal
entre as duas imagens reflete somente o fato gedtens de gordura e agua estarem
em fase e fora de fase, observando-se perda denamareas com infiltracao gordurosa

(Figuras 2A e 2Bf*,

Figuras 2 A e 2B.Axial T1 FSPGR em fase (2A) e fora de fase (2Beahrde esteatose
com perda de sinal na ponderacdo T1 fora de fatasjs
Fonte: arquivo pessoal da autora.

A forma de apresentacdo mais comum da esteatosdid@emos exames de
imagem é a difusa, na qual o envolvimento do figadmomogéneo. Ha também os
depositos focais de gordura, as areas de preservdgdparénquima, depdsitos
multifocais, deposicéo de gordura perivascularbEapsular. O diagnostico diferencial

deve ser feito com as lesdes hepaticas focaisirbiss perfusionais e alteracdes peri-

portais®.



A infiltracdo gordurosa tem sido descrita na sint¥dHELLP, e, ao contrario da
esteatose aguda da gestacdo, na qual a vacuoligagbservada na area central, na

sindrome HELLP a infiltragéo gordurosa ocorre réae periportaf®.

1.9.3. Infarto Hepatico

O infarto hepatico € infrequente, devido ao duplprsnento sanguineo do
figado e a refratariedade do hepatocito a baixaragio de oxigénio. Ao contrario da
patogénese arterial, o infarto hepatico relacionadsindrome HELLP deve ser
considerado um processo sistémitd Representa uma forma grave e avancada da
sindrome, sendoresponsavel por 16% dos Obitosiosttos a eclampsia. O infarto
pode evoluir com necrose extensa e com insufi@éhepaticd®”, necessitando de
transplante devido a insuficiéncia hepatica fulmta&®.

Os sintomas e as alteracdes laboratoriais sao eoiigps, ndo se podendo
diferenciar de outras doengas hepaticas, sendxames de imagem importantes no
diagnostico diferencidf” 3% % Na TC, o infarto hepatico é hipoatenuante, pecifé
em forma de cunha ou geogréfica, com vasos cursamduerior e sem efeito de massa

3740 (Figura 3).

Figura 3. Infarto hepatico associado & sindrome HEEP
TC sem contraste: area hipoatenuante, de limites be
definidos e sem efeito de massa (seta).



Na RM, observam-se as mesmas alteracdes VvisiES,rapresentando-se
hiperintenso no T2 e hipointenso no §4

1.9.4. Hemorragia Hepatica, Hematoma SubcapsularRuptura

A hemorragia hepatica espontanea é rara na auséacteauma ou terapia
anticoagulante. Excluindo-se os casos de neoplasmecessos infecciosos, a maioria
dos relatos na gestacéo esta associada com préps@a Estima-se que a hemorragia
hepatica espontanea ocorre em 1% a 2% dos caspe-@gelampsia/eclampsia e em
torno de 1,5% das pacientes com sindrome HELLP oAaldade maternal varia de 56
a 61% e a perinatal de 62 a 7% ** 45 %E mais freqliente ap6s 26 semanas de
gestacdo, em multiparas, pacientes mais velhadeegeo recorrenté”.

O mecanismo da hemorragia/ruptura hepatica espemtdfio esta definido. A
leséo vascular devido ao dano endotelial e 0 vpase® conseqiente ao aumento dos
vasopressores circulantes seriam os eventos midi@veria expansao do coagulo até
exceder a capacidade de distensdo da capsula s liquando ocorreria a ruptura
hepaticd***®)

O exame macroscopico demonstra necrose e lacsragie a maioria dos
hematomas ocorrendo no lobo direito. Heanal. “® observaram que os hematomas,
em 75% dos casos, localizavam-se no lobo direnol&% no esquerdo e em 14% nos
dois lobog*? 43 49)

A apresentacdo clinica € inespecifica, variandaele®r abdominal vaga até
choque hipovolémico. O diagndstico precoce e adeapiterrupcado da gestacdo sao
essenciais para reduzir a mortalidade materno-felxvido a raridade, a
inespecificidade dos sintomas e a rapida progregsaanuitos casos o diagnostico €

feito durante a laparotomi¥’.



O diagnostico da hemorragia deve ser confirmadavésr de métodos de
imagem. A TC e a RM tém a vantagem de delinear r®o gerenquimatoso, sendo
métodos mais sensiveis do que a USG, na detecgd@imeterizacdo da hemorra§id

A USG, pela disponibilidade, € usada como métodwmiagem (Figura 4).

Figura 4. USG evidencia hematoma hepatico
subcapsular sem ruptu(setas)>®.

A TC é mais acessivel e segura para pacientedv@ist por ser um exame
rapido e necessitar de menor colaboracdo do paarenaquisicdo das imagens. Avalia

a presenca de sangramento ativo, sendo o sangmreeante hiperden$d (Figura 5).

Figura 5. TC sem contraste: hematoma
subcapsular integro (seta), associado a
hipoatenuacdo parenquimatosa relacionada a
isquemia (*)*Y.



A TC pode ser utilizada no controle da resolugddematoma e das laceracfes

parenquimatosas (Figura 8Y. Tanto a TC como a RM avaliam sinais de ruptura do

hematoma e a presenca de liquido livre na cavidademinaf 3 450

Figura 6. TC sem contraste: hematoma subcapsular
integro ®®, com halo hiperdenso (sangramento
recente) e nivel liquido-liquido (seta).
A RM tem a vantagem de nao usar radiacao ionizapermitir a diferenciagcéo
de hematomas agudos dos croénicos, pois os divgnamutos da degradacdo da
hemoglobina apresentam sinal diferente. A RM semtraste demonstra areas com

aumento ou reducdo do sinal nas ponderacbes T1, elefizndendo do tempo do

sangramento (Figuras 7 A e 7B) e pode caractealfnacdes perfusiondf&).

Figuras 7A e 7B.RM Axial T1(7A): hematoma subcapsular integro (Setaom sinal

heterogéneo relacionado aos diferentes produtatedeadacdo da hemoglobina. Axial

T2(7B): sinal predominantemente hiperintenso. Mesaso da figura®.



Na suspeita de hemorragia hepatica, o diagnosts@ der 0 mais precoce
possivel e a RM é um método sensivel no diagndostos sangramentos
parenquimatosos ou subcapsulares. Por ser uma icagdu infreqlente e com
apresentacao clinica variavel, o hematoma hepatico geral é diagnosticado
tardiamente. Para o diagndstico precoce sdo nemsssxame clinico minucioso,
investigacéo laboratorial e estudos de imagem tepa?.

Os exames de imagem também podem auxiliar no antentb da
fisiopatologia da sindrome, que ainda apresenias/guestdes ndo esclarecidas. Até a
presente data, o referencial tedrico sobre o termangosto por séries e relatos de
casos, ndo havendo nivel de evidéncia e grau denmwacéo para indicar os exames
de imagem na pratica clinica.

A RM é um excelente método para avaliacdo hepdaiadia bem as alteracbes
encontradas na sindrome HELLP, mas néo esta defiaté o momento, quando o
exame deve ser realizado e qual a sua importareciavolucdo desta sindrome. O
achado de leséo hepatocelular em parénquima semosae@forca a possibilidade de
que alteracdes histoldgicas poderiam precederaaslgs complicacdes hepaticas, como
infarto e hemorragia. Até que ponto a RM terias®lidade em detectar estas
alteragdes sutis persiste ainda como uma questdioasclarecida.

Neste cenario de doenca hepética de etiologia descmwa, incidéncia
relevante, alta morbimortalidade materno-fetal epanibilidade da ressonancia
magnética como método de exame de imagem paragdaldo parénquima hepatico, o
presente estudo foi realizado, para avaliar asagfies hepaticas na RM de puérperas

com sindrome HELLP, clinicamente estaveis.



II. OBJETIVOS

2.1. Objetivo geral

Descrever 0os achados hepaticos na ressonancia ticages puérperas com

sindrome HELLP.

2.2. Objetivos especificos

Em puérperas com sindrome HELLP internadas na UTI

Obstétrica do IMIP:

1. Descrever as variaveis biologicas (idade e indicendssa corporal), demogréficas
(procedéncia e escolaridade) e obstétricas (nunderogestacdes, paridade,
antecedente de disturbio hipertensivo na gestaga@xl@mpsia, idade gestacional
do parto, via de parto, condicdo do nascimento et®m-nascido e peso ao
nascer);

2. Descrever as caracteristicas da sindrome HELLRdSf@ilzacdo da sindrome, do

distarbio hipertensivo, da época do diagnoésticotervalo entre o diagnéstico e a

realizacdo da RM);



3. Caracterizar as alteracdes laboratoriais hematm@égide enzimas hepaticas,
renais e derivadas do metabolismo protéico;

4. Descrever os achados da RM do figado quanto andides, intensidade de sinal,
esteatose, alteracdo de sinal periportal, imprégnagsquemia ou infarto,
hematoma parenquimatoso ou subcapsular e preseraszite e derrame pleural.

5. Determinar a associacdo entre presenca de estehépsdica na RM e a

classificacéo da sindrome.

lIl. METODOS

3.1. Desenho do Estudo

Foi realizado um estudo descritivo, tipo sérieasos.

3.2. Local do Estudo

O estudo foi realizado na Unidade de Terapia Iitan@JTI) Obstétrica do
IMIP, um centro terciario de referéncia em saudéema-infantil, credenciado como
hospital-escola, onde sdo assistidos, mensalmeetea de 400 partos, dos quais
aproximadamente 15,0% sao complicados por sindrbipestensivas. Todos 0s casos
de pré-eclampsia grave e eclampsia séo internadb§ hObstétrica, que conta com 12

leitos, com aproximadamente 80 internamentos pst mé



3.3. Periodo de Coleta

O estudo foi realizado entre agosto de 2005 e jdéh2006.

3.4. Populacéo do Estudo

A populacdo do estudo foi composta por puérpematgrnadas na UTI
Obstétrica do IMIP com diagndstico de sindrome HELO IMIP atende gestantes de
baixa renda provenientes do Estado de Pernambdos estados vizinhos e possui a
anica UTI Obstétrica do Estado. Em estudo realizamloAmorim et al. avaliando o
perfil das admissbes na UTI do IMIP, as principasisas de internacdo foram
hipertensédo (87%), hemorragia (4,9%) e infeccacinlm gravido-puerperal (2,1%).
Dentre as sindromes hipertensivas, a sindrome RHEbLdiagnosticada em 46% dos

casos.

3.5. Amostra

Obteve-se uma amostra de conveniéncia, incluindd&epuérperas que

preencheram os critérios de selecdo, entre ages20@b e julho de 2006.



3.6. Selecédo das Participantes

As pacientes foram selecionadas por duas estuddateedicina, participantes
do Pibic (Programa Institucional de Bolsas de &gab Cientifica) que, duas vezes por
semana, visitavam a UTI Obstétrica. Nesta oporadederam analisados os critérios de
incluséo e exclusao, através de um sistema de gdrcéApéndice A). As pacientes
elegiveis eram esclarecidas sobre o estudo e, casoordassem em participar,

assinavam o Termo de Consentimento Livre e Esdtbré@péndice B).

1.1.5. 3.6.1. Critérios de Inclusao

o Diagndstico de sindrome HELLP;
o Internacdo na UTI Obstétrica do IMIP;
o Término da administragdo do Sulfato de Magnésio;

o Pacientes com, no méaximo, sete dias pos-parto.

1.1.6. 3.6.2. Critérios de Exclusao

o Instabilidade clinica, impedindo locomocé&o da paeigara a realizacdo do exame;
o Retardo mental, confusdo, desorientacdo ou qualqueerdicdo impedindo
colaboracdo com o exame e a decisao sobre a padia no estudo;

0 Hepatopatias prévias conhecidas;



o Contra-indicacfes a realizacdo da RM,;

0 Usuarias cronicas de corticosteroides;

o Portadoras de vasculites, lupus, purpuras, estdedspercoagulabilidade, outras
doencas imunoldgicas;

0 Antecedente recente de trauma abdominal;

o Portadoras de carcinoma hepatocelular, adenomdidem esteatose aguda da

gestacao.

3.7. Definicdo e Operacionalizacdo de Termos e Vatieis

o Pré-eclampsia, eclampsia e sindrome HELLPforam utilizadas as definices
descritas ndNational High Blood Pressure Education Program WiegkGroup on
High Blood Pressure in Pregnan¢g000§°:

* Pré-eclampsia pura caracteriza-se pela associacao de hipertenséxesryuiria,
desenvolvendo-se durante a gravidez, em geraljsidp®0 semanas de gestacao.
» Pré-eclampsia superpostaassociacado de pré-eclampsia com quadro de
hipertens&o cronica pré-existente. E caracteripada

- Elevacgao grave da presséo arterial (acima de 160MhiHQ)

- Aparecimento de proteinuria importante (acima @@ mg em 24
horas) ou agravamento subito de proteinuria.

- Aumento repentino da pressdo sanguinea apods petéoctntrole.

- Aumento da creatinina acima de 1,2 mg/DlI.
» Pré-eclampsia gravequalquer um dos seguintes sinais ou sintomas

- Pressdo arterial sistélica (PAS) 260 mmHg e/ou presséo arterial

diastolica (PAD)_>110 mmHg (persistindo apos repouso de 30 minutos

em decubito lateral esquerdo);



- Proteindria igual ou superior a 2 g/ 24 horas ouo8tmais em fita
reativa;

- Manifestacdes visuais e cerebrais;

- Cefaléia, obnubilacao, torpor e coma,;

- Turvacéao visual, escotomas, diplopia e amaurose;

- Sinais e sintomas de iminéncia de eclampsia;

- Creatinina > 1,2 mg%;

- Achados caracteristicos da sindrome HELLP (qualguerisolado ou

seu conjunto);

- Edema agudo de pulm&o ou cianose;

- Oliguria, volume urinario menor que 400 mL/24 h;

- Achados fundoscopicos: papiledema, exsudatos, magiar
» Eclampsia ocorréncia de convulsées que ndo podem ser f@tabua outras
causas em mulheres com pré-eclampsia.
e Sindrome HELLP: hemdlise, elevacdo das enzimas hepaticas e dgémdo
namero de plaquetas.
Regido Metropolitana do Recife (RMR) inclui os seguintes municipios: Recife,
Itapissuma, Itamaracd, Igarassu, Aracoiaba, Abrellinea, Paulista, Olinda,
Camaragibe, S&o Lourenco da Mata, Jaboatdo dosa@pes, Moreno, Cabo de
Santo Agostinho e Ipojuca.
Contra-indicacdes absolutas para realizacdo de RMnarca-passo cardiaadips

neurologicos ferromagnéticos e préteses metalictaiza e coclear.



1.1.6.1. VARIAVEIS BIOLOGICAS

o Idade: em anos completos no dia da inclusdo no estudwia¥l numérica
continua.

o IMC: indice de massa corporal. A classificacdo do IBEguiu os critérios do
Expert Panel on the Identification, Evaluation, afhceatment of Overweight and
Obesity in Adult§®, no qual a normalidade é definida como um IMC 8& & 24,5
kg/m?, o sobrepeso como um IMC de 25 a 29,9 Kgéra obesidade, como um IMC

acima de 30 kg/fn Variavel continua.

1.1.6.2. VARIAVEIS DEMOGRAFICAS

0 Procedéncia regido onde reside a paciente, classificadacdela com informacéao
do prontuario, em RMR, interior do Estado de Pelnamn e outros estados.
Variavel categorica policotémica.

0 Escolaridade: variavel categorica dicotomica: analfabeta e instrucao
formal. As pacientes com instrucao formal foram categorizadas, de
acordo com o numero de anos estudados, em: 4 ou mais anos de

estudo e menos de 4 anos de estudo.



1.1.6.3. VARIAVEIS OBSTETRICAS

o Paridade: correspondendo ao numero de partos (nascimeid® 2 semanas ou
peso do recém-nascido maior ou igual a 500 grantasforme informacdo da
paciente. Variavel numérica discreta, categorizpdsteriormente em: primipara
(um parto) ou multipara (dois ou mais partos).

0 Antecedente de disturbio hipertensivo ou eclampsialefinido pela presenca de
hipertensédo ou convulsdo em gestacéo anterior.d@uadio constava no prontuario
era perguntado a paciente. Variavel categoricaa@heica: sim e nao.

o ldade gestacional no partonimero de semanas da gestacdo no momento do parto
calculada preferencialmente pela data da dltima stneecdo ou por USG,
escolhendo-se aquele realizado no Inicio da gestag@aso a paciente
desconhecesse a data da ultima menstruacdo e n@eske USG do inicio da
gestacao utilizou-se o exame realizado em qualépeca do ciclo gravidico.

Variavel numérica continua.



o Via de partotranspelvino ou cesarea. Variavel categorica didmica.

o Condicdes de nascimentabito fetal ou nativivo. Variavel categorica ditmmica.

0 Peso ao nascerpeso do recém-nascido (RN), expresso em gramamiavel
numeérica continua.

o Epoca do diagnéstico da sindrome HELLRiomento em que foi dado o
diagnostico, podendo ser pré-parto ou pés-partorisheel categorica dicotdmica.

o Tempo entre o parto e a realizacao da:Ré&mpo transcorrido, em horas, do parto
até a realizacdo da RM, podendo ser, no maximoset dias. Variavel numeérica

continua.

1.1.6.4. VARIAVEIS CLINICAS

o Classificacdo da sindrome HELLP foi adotada a classificacéo de Sargosl. "
Variavel categorica dicotdmica. Classificada quatdipo:
- Sindrome HELLP completaTodos o0s parametros diagndosticos
alterados:

= plaquetopenia: contagem de plaquetas < 100.000mm

= alteracOes das provas de hemdlise: esfregaco deesaeriférico
com esquizdécitos e/ou bilirrubina total > 1.2 mgébu DHL >
600 U/L.

= aumento das enzimas hepéaticas: AST > 70 U/L e/ou BH00
U/l

o Sindrome HELLP incompleta: um ou mais parametros alterados;



Classificada quanto a gravidade:

o Sindrome HELLP clinica: presenca, em pacientes com alteracdes
laboratoriais caracteristicas (HELLP completa ocompleta), de uma
ou mais das seguintes manifestacdes clinicas:

= Epigastralgia;

= Dor em hipocondrio direito;

= NAauseas e vOmitos;

= |ctericia;

= Coluria/ Hematuria;

= Gengivorragia e outras manifestacées hemorragicas;

= Choque hipovolémico (ruptura de hematoma subcapsula

o Sindrome HELLP laboratorial : diagnéstico laboratorial de sindrome
HELLP sem qualquer manifestacao clinica associada.

Classificacao do distuarbio hipertensivo: classificado como: pré-
eclampsia pura, pré-eclampsia superposta e eclampsia. Variavel

categorica policotémica.

Presséo Arterial Sistolica expressa em milimetros de mercurio, determinadia p
aparecimento do primeiro som de Korotkoff .Variaweiérica continua.

Pressdo Arterial Diastdlica expressa em milimetros de mercurio (mmHg),
determinada pelo aparecimento do quinto som de tKmifo Variavel numérica
continua.

Dor no hipocondrio direito / Epigastralgia. dor persistente em regido do
hipocondrio direito ou “em barra”, no abdome superieferida pela paciente ou

constatada durante a palpacdo abdominal. Variateférica dicotdbmica: sim ou



nao.

Voémito: eliminacdo total ou parcial do conteddo gastriatsavés da boca, no
momento da admissao. Variavel categorica dicotansioaou nao.

Ictericia: coloracdo amarelada da pele ou conjuntivas, ealqger momento do
internamento. Variavel categdrica dicotbmica: suméo.

Coldria: coloracdo escura da urina, determinada pela mgasde bilirrubina no
sumario. Variavel categorica dicotdmica: sim ou.nao

Hematuria: sangue na urina, definido clinicamente ou pelostia. Variavel
categorica dicotbmica: sim ou nao.

Manifestacbes hemorragicas gengivorragia, hematuria, sangramento exagerado
por pontos de puncdo venosa e/ou manipulacéo,asargto por ferida operatoria
(sangramento profuso ou formacdo de hematoma) quidgdo aumentada de
acordo com a avaliacdo do médico assistente, attncasos de CIVD. Variavel
categoérica dicotbmica: sim ou nao.

Diurese volume urinario expresso em ml/h. Sera consideradregistro mais
alterado durante o internamento na UTI. Variavehérca continua.

Oliguria: débito urinario menor que 400 ml em 24 horas.i&/@ categorica
dicotdbmica: sim ou néo.

Insuficiéncia renal: débito urinario menor que 400ml em 24 horas eeaminda
creatinina (>1,2mg%), durante o internamento na UTI. Varidvategorica
dicotdbmica: sim ou néo.

Outras manifestacdes clinicas ou obstétricascefaléia, edema, encefalopatia
hipertensiva, descolamento prematuro da placentdre eoutras. Variaveis

categoéricas dicotdbmicas: sim ou nao.



Obito materno: Variavel categorica dicotdmica: sim ou ndo. Diéincomo “a

morte de uma mulher durante a gestacéo ou dentwondgeriodo de 42 dias apés o
término da gestacéo, independentemente da duracéa tcalizacdo da gravidez,
devida a qualquer causa relacionada com ou agrgpeddaestacdo ou por medidas

tomadas em relacéo a ela, porém n&o devidas ascatisentais ou incidentai$*"

1.1.6.5. VARIAVEIS LABORATORIAIS

Hemoglobina valor da dosagem de hemoglobina colhida em sanvgum®so
expressa em mg/dL. Variavel numérica continua,idersda normal entre 12 e 16
g/dl.

Hematdcrito: percentual do volume de sangue composto por [géhbtermelhos.
Variavel numérica continua, considerada normake3iire 48%.

Esfregaco do sangue periféricocategorizado como normal ou alterado, quanto a
presenca de alteracbes sugestivas de hemodlise istesgose, anisocitose,
pecilocitose, equinocitose). Variavel categoriaatbmica: normal ou alterado.
Plaquetas valor da contagem de plaquetas/inem sangue periférico. Variavel
continua numérica, categorizada segundo a classificde Martiret al. V)

Aspartato aminotransferase valor da dosagem sérica e aspartato aminotrassfer
em mg%. Variavel numérica continua, consideradaadie acima de 70U/I.

Alanina aminotransferase valor da dosagem sérica de alanina aminotrars&fera

em mg%. Variavel numérica continua, considerademabentre 0 e 22U/I.



o Desidrogenase lacticavalor da dosagem sérica de desidrogenase |aaticang%.
Variavel numérica continua, considerada elevadaade 600 U/I.

o Bilirrubinas totais : valor da dosagem sérica de bilirrubina total eg¥amVariavel
numerica continua, considerada elevada acima degigP

o Uréia: correspondendo ao valor da dosagem sérica da argéi mg%. Variavel
numerica continua, considerada elevada acima degddl.

o Creatinina: valor da dosagem sérica de creatinina em mg%ia¥&r numérica
continua, considerada elevada acima de 1,2 mg/dI.

o Acido (rico: valor da dosagem sérica de acido Urico em mg%iawe numérica
continua, considerada elevado acima de 6,0 mg/dl.

o Proteindria de fita (labstix): categorizada como negativa, tracos, +, ++, +++ e

++++. Variavel categorica policotdbmica.

Variaveis da RM

o Dimensbes hepaticasmaior extensdo longitudinal dos lobos direitosguerdo.
Variavel numérica continua. As medidas foram redks no plano coronal, duas
vezes em cada lobo e, caso fosse encontrada didéeremior que 2mm entre as
medidas, era realizada uma terceira medida. A raddiayitudinal do lobo direito
foi considerada normal até 13 cm e a do lobo esiqueé 10 crft®.

o Intensidade de sinal hepaticoo sinal sera considerado normal quando o figado f
homogéneo, apresentando sinal igual ou superiosiaal da musculatura na
ponderacdo T1 e sinal inferior ao baco na ponderd@®. Variavel categérica
dicotdbmica: normal ou alterado.

o Esteatose hepaticaconsiderada quando ocorrer perda de sinal dongar@a

hepatico na seqiiéncia T1 fora de fase, sem expressiddemais sequéncigs.



Variavel categorica dicotdmica, sim ou nao. Foi stdarada focal, quando
apresentava formato nodular e difusa, quando camgdra o figadalifusamente.
Intensidade de sinal e impregnacéo periportalconsiderada patolégica quando
houve alteracéo na intensidade de sinal do te@djuitivo periportal, circundando
os dois lados dos ramos portais. As alteracOesnpade: hiperintensidade no T2,
hipointensidade no T1 e/ou impregnacdo apés GadolMariavel categorica
dicotdbmica: normal ou alterada.

Impregnacao do parénquima hepati¢oi estudada em trés fases (arterial, portal e
de equilibrio), sendo considerada normal quando hamgénea, sem lesao focal ou
distarbio de perfuséo. Variavel categorica dicot@rai normal ou alterada.
Isquemia / Infarto hepatico area de alteracdo na intensidade de sinal do
parénquima hepatico, caracterizada por hipointadsicho T1 e hiperintensidade no
T2, em forma de cunha ou geografica, sem impregrsem distorcer a anatomia
hepatica. Nao tem efeito expansivo, podendo haasos/cursando no seu interior
49 variavel categérica dicotdmica: presente ou aesen

Hematoma hepatico intraparenquimatoso alteracdo de sinal do parénquima
hepatico com sinais de sangramento (hiperintensidadl'l, sem perda de sinal nas
sequéncias fora de fase e apresentando sinal pébterm no T2). Variavel
categorica dicotbmica: presente ou ausente.

Hematoma subcapsular colecao fluida periférica, com sinal variavelpdedendo
do tempo do sangramento. Variavel categorica diciui@: presente ou ausente.
Lesdo hepatica focal qualquer lesdo focal que nao preencheu os ostéri
diagndsticos para esteatose focal, area de pardagquaupado em figado esteatético
e isquemia/infarto hepatico. Variavel categoricatiimica: presente ou ausente.

Ascite: liquido livre na cavidade peritoneal. Variavelteggrica dicotdmica:



presente ou ausente.

o Derrame pleural: liquido livre nas porcbes inferiores dos espagptsurais.
Variavel categorica dicotbmica: presente ou ausente

o Outros achados na RM qualquer outro achado nao listado acima. Variavel

categorica dicotbmica: presente ou ausente.

3. 8. Coleta dos Dados

A selecéo inicial das pacientes do estudo erazeek por duas estudantes de
medicina que visitavam a UTI Obstétrica duas vemesemana. As estudantes foram
treinadas para selecionar as pacientes e preemchermulario (Apéndice C) e
contavam com a supervisdo direta da co-orientad@naesquisa que, na época, estava
coletando dados para um ensaio clinico avaliandsoode corticosteréide na sindrome
HELLP. Uma vez preenchidos os critérios de inclusé&opacientes foram informadas
sobre o presente estudo, quando, a seguir, assimaif@&rmo de Consentimento Livre e
Esclarecido (Apéndice B).

Apols selecionar as pacientes, as estudantes amiraam contato com a
pesquisadora, para agendamento da RM, que, potbgaesperacionais, era realizada
nos finais de semana. No dia da realizacdo da Rpksguisadora telefonava para o
plantonista da UTI, para saber se havia sido iatlaralguma paciente com sindrome
HELLP apds a sexta-feira. Como 0s exames eramzagias apenas uma vez por

semana, ocorreram perdas, tanto das pacientes wolug@o clinica favoravel que



tinham alta da UTI antes do dia da realizacdo da BdMo daquelas que estavam
fazendo uso do Sulfato de Magnético e que apresentahipertensdo no dia da
realizacdo do exame.

Os exames foram realizados em clinica privada dadei do Recife, em
aparelhoGeneral Eletric(GE) Sigma 1,5 T, utilizando-se bobina de sine(giarso).
As pacientes eram transportadas em ambulancia t®, Bdompanhadas de auxiliar de
enfermagem.

Os exames laboratoriais utilizados na pesquisanfarealizados no laboratorio
do IMIP, fazendo parte do protocolo da UTI Obstétrda Instituicdo, ndo sendo
realizado nenhum procedimento fora da rotina.

Os dados laboratoriais e clinicos coletados pagesyjuisa foram os mais
alterados até o momento da alta da UTI. Desta foanfmalizacdo do preenchimento
do formulario so era realizada apos a alta da UTI.

O peso e altura, conforme rotina da UTI, foram soemdos em balanca

antropométrica da marca Filizola.

Ressonancia Magnética

O tempo de duracdo do exame era de aproximadam@&htaninutos,
permanecendo a paciente em decubito dorsal naointEr magneto. Quando a paciente
chegava ao servico com puncao venosa periférita, e¥a usada para a injecdo do
Gadolinio. Caso chegasse sem veia puncionadag@iaada puncéo de veia periférica

em membro superior, pela técnica da RM.

Técnica utilizada



Algumas sequiéncias realizadas necessitavam déaagmaproximadamente 20
segundos, enquanto outras eram realizadas comemfgaespirando espontaneamente.
A sequéncia T1 FSPGR com saturacdo de gorduradbzada antes do contraste e nas
fases arterial (30 segundos), portal (50 segunda$y equilibrio (3 minutos), as trés
primeiras no plano axial e a fase de equilibriopteno coronal. A dose do agente
paramagnético foi de 0,1 mmol de Gadolinio por &geédso corporal (equivalente a 0,2
ml/kg de peso corporal). O protocolo adotado pap@esquisa estda demonstrado no
quadro abaixo (Quadro 4).

Quadro 4. Protocolo de RM Abdominal utilizado na aaliacao de

40 puérperas com sindrome HELLP

eqiéncia | T1 FSPGR em| T2 TSE com T2 TSE T1 FSPGR com
fase e fora de fase| saturacéo de saturacdo de gordura
Par&metr gordura
TR’ 190 7058 8000 180
TE 42-1.38 90 160 1.3
NEX* 1 2 2 1
Matriz 256 x 160 256 x 192 256 x 192 256 x 160
FOV* 36 x 36 36 x 36 36 x 36 36 x 36
Espessura 7 mm 7 mm 7 mm 7 mm
Do corte
Incremento 0.7 mm 0.7 mm 0.7 mm 0.7
Ndmero de 24 24 24 24
cortes
Tempo de 17 segundos + 2 minutos + 2 minutos 25 segundos
aquisicao
ET* 16 18

*TR: tempo de relaxamento; TE: tempo de eco; NEXnend de excitacdo; FOV: campo de
visdo; ET: trem de ecos

Os exames foram avaliados por um radiologista exmeriéncia em RM
hepatica, que trabalha nesta especialidade ha d2 eméao tinha conhecimento das

alteracOes clinicas ou laboratoriais das pacieieanalise foi realizada utilizando

formuléario padrao.



3.9. Fluxograma de Captacao das Participantes

UTI OBSTETRICA
Identificacdo das puérperas.
NUumero de HELLP no periodo da coleta = 119

PACIENTES NAO ELEGIVEIS PACIENTES ELEGIVEIS
n=57 n==62
PERDAS Realizagédo da RM
Recusa em participar: n = 4 n =40

Claustrofobia: n =1
Perdas operacionais: 19

3.10. Acompanhamento das Participantes

O acompanhamento das participantes seguiu as ngoneasnizadas pela

Instituicdo, ndo havendo interferéncia sobre o satamento ou outras condutas



necessarias para a sua recuperacao. A mestrantpadwu a realizacdo dos exames

de RM e se comprometeu a liberar os laudos, casmaasse alteracfes importantes.

3.11. Critérios para Descontinuacdo do Estudo

Os seguintes critérios foram utilizados para detscoacdo do estudo, ou seja ,
critérios utilizados para cancelar a realizaca® b
o Recusa da paciente em realizar o exame de RM,;
o Paciente ansiosa, agitada ou claustrofobica;

o Qualquer alteracao clinica antes ou durante azeedlo do exame.

1.1.7.

1.1.8. 3.11. Instrumentos para Coleta dos Dados

1.1.9. 3.11.1. Procedimentos para coleta

Para coleta dos dados foram utilizados dois forrad&o de numero 1, para

dados gerais, e 0 de niumero 2, para RM) pré-cadifi€ para entrada no computador.



Os prontuarios eram identificados com etiquetascaldéntes contendo o titulo
da pesquisa. Os formularios de numero um (Apénd)ciicavam arquivados na UTI e
eram preenchidos pelas académicas de medicina.
O formulario de numero dois (Apéndice D) foi preleido pela
radiologista responsavel pela avaliacdo da RM.
Apo6s entrada no banco de dados, os dois formulforasn grampeados
e arquivados em pasta classificadora. Os examessdenancia foram arquivados em

filmes e em CD

1.1.10. 3.11.2. Controle da qualidade das informacd es

Um sistema de checagem foi preparado com os ostéte inclusdo e exclusao
(Apéndice A). Apdés o preenchimento dos formulériestes eram revisados pela

mestranda. Em caso de dlvida, recorreu-se aougrd, a fim de esclarecé-la.

3.12. Processamento e Analise dos Dados

1.1.11. 3.12.1. Processamento dos Dados

A patrtir do levantamento das informacdes nos féénms pré-codificados, estes
foram revisados e digitados pelas duas estudantedvelas na pesquisa. Construiu-se

um banco de dados (com dupla entradajaftware Epi-infoyerséo 3.3.2.



Ao término da digitacdo, os bancos de dados forampearados e corrigidas
eventuais diferencas e inconsisténcias. O bandades definitivo foi entdo submetido
a testes de consisténcia, obtendo-se a listagewadaseis de analise. Neste processo,
foram corrigidas informacdes, consultando-se novaeneos formularios e/ou

prontudrios, quando necessario.

1.1.12. 3.12.2. Andlise dos dados

A analise dos dados foi realizada pela pesquisagstes orientadoras, usando
o programa Epi-Info 3.3.2 e 0 modulo Epitable dogpama Epi-Info 6.0.

Foram construidas tabelas de distribuicdo de fresi@iée calculadas as
medidas de tendéncia central e de dispersdo. © dgato de Fisher foi utilizado para
avaliar a associacdo entre o achado de esteatpstiche(presente ou ausente) e a
classificacéo da sindrome HELLP (completa ou indetaj, considerando-se o nivel de
significancia de 5%.

3.13.3 Aspectos Eticos

O presente estudo obedeceu aos postulados da &y@dade Helsinque,
modificada em Hong-Kong (1989), bem como as norghasresolucao 196/96 do
Conselho Nacional de Saude. Em se tratando de tudcesbservacional, ndo houve
interferéncia nas condutas adotadas pela Instduigkceto no que concerne a
realizacdo da RM, exame que ndo determina dangmw@a saude das participantes.
A presente dissertacéo foi aprovada pelo Comitétida em Pesquisa.

A RM foi realizada nas pacientes estaveis clinigae todas as participantes

foram devidamente esclarecidas sobre os objetivspelsquisa e concordaram



voluntariamente em participar, assinando o Termo Glmsentimento Livre e
Esclarecido (Apéndice B). N&o foram incluidas patgie em estado grave, com
incapacidade ou confusdo mental, sendo rigoros@mesdpeitados os critérios de
inclusdo e excluséo.

Os formuléarios foram preenchidos preferencialmeoi® dados coletados dos
prontuarios. As participantes s0 eram entrevistaglzando os dados ndo estavam
disponiveis nos prontuarios.

A RM nédo determina agravo a condi¢do clinica daseptes e as reacoes
adversas ao Gadolinio s&o muito raras (entre 1%3¥%shd0 tendo ocorrido na presente

série.

2. V. RESULTADOS

As pacientes se caracterizaram por idade médis@e 6,4 anos e variagao
entre 18 e 44 anos. Quanto a escolaridade, encesgrd pacientes analfabetas, e 36
com instrucdo formal, em média 7,0 £ 3,0 anos dedes sendo que 17,5% tinham
menos de quatro anos de estudo e 72,5% quatro asl amos. Em relacdo a
procedéncia, predominaram mulheres do interior dstad® de Pernambuco,
representando 60,0% da amostra. Classificadas @uant estado nutricional,
identificou-se predominio de normalidade com 2®saseguindo-se 11 de sobrepeso e

guatro de obesidade (Tabela 1).



Tabela 1. Distribuicao de freqiiéncia de 40 puérpesacom sindrome HELLP
hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordacom variaveis

biologicas e demograficas. Recife, 2005-2006

Variaveis biolégicas e demograficas n %

Classificacao do estado nutricional

Normal 25 62,5
Sobrepeso 11 27,5
Obeso 04 10,0

Procedéncia

Interior PE 24 60,0
Regido Metropolitana do Recife 15 37,5
Outros estados 01 2,5

Escolaridade

Instrucdo formal 36 90,0
Quatro ou mais anos de estudo 29 72,5
Menos de quatro anos de estudo 07 17,5

Fonte: Pesquisa IMIP.

Em relacdo as caracteristicas obstétricas, howedoprinio de multiparas, que
representaram 55,0% da amostra, com variacao wntiee 10 gestacdes e meédia de 2 +
2 gestacdes. As primiparas representaram 45,0%nostia (Tabela 2).

A idade gestacional do parto variou entre 24 eeffiasnas, com média igual a
34,0 + 4,0 semanas. O peso médio do RN foi de 1898806,8 g, com variacado entre
4509 e 3.660g. A maioria das mulheres (85,0%)ubngetida a cesariana, tendo havido
seis casos de partos transpelvinos (15,0%). Quasta@ondicbes de nascimento,

predominaram 0s nativivos, porém ocorreram cinceogade natimortalidade,



representando 12,5% da amostra. Os antecedentedistigbio hipertensivo ou

eclampsia em gestacéo anterior estiveram presem@®,5% da amostra (Tabela 2).

Tabela 2. Distribuicao de freqiéncia de 40 puérpesacom sindrome HELLP
hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordccom

variaveis obstétricas. Recife, 2005-2006

Variaveis obstétricas n %
Paridade
Primiparas 18 45,0
Multiparas 22 55,0
Antecedente de eclampsia/pré-eclampsia
Ausente 27 67,5
Presente 13 32,5
Via de parto
Cesarea 34 85,0
Transpelvino 06 15,0
Condi¢des do nascimento
Nativivo 35 87,5
Natimorto 05 12,5

Fonte: Pesquisa IMIP.

Quanto as caracteristicas da sindrome HELLP, armadm diagnosticada no
periodo pré-parto (55,0%), tendo sido a RM realizadtre 8h e 96h pds-parto, cuja
média correspondeu a 56 + 31 horas. A sindromediipleta em 50,0% dos casos e
clinicamente definida em 60,0% (Tabela 3).

Classificando a sindrome HELLP de acordo com augltpenia, a classe 2 foi

a mais frequente (57,5%), seguindo-se a 3 (30e)%)r ultimo, a classe 1 (12,5%).



Tabela 3 — Distribuicdo de frequéncia de 40 puérpas com sindrome HELLP
hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordacom as

caracteristicas da sindrome. Recife, 2005-2006

Caracteristicas da Sindrome HELLP n %

Classificacdo da HELLP

Completa 20 50,0

Incompleta 20 50,0
Quanto a presenca de manifestacdes clinicas

Clinica 24 60,0

Laboratorial 16 40,0
Epoca do diagnéstico

Pré-parto 22 55,0

Pos-parto 18 45,0
Plaguetopenia

Classe 2 23 57,5

Classe 3 12 30,0

Classe 1 05 12,5

Fonte: Pesquisa IMIP.

A pressao arterial sistélica variou entre 110mmHg846mmHg, enquanto a
pressdo arterial diastélica teve intervalo de 80Hgna 160 mmHg. A hipertenséo
sistodiastolica foi diagnosticada em 39 mulherassestélica isolada em uma paciente.
Quanto a classificacdo do disturbio hipertensivpréaeclampsia pura foi diagnosticada

em 82,5% dos casos, a superposta em 10,0% e goscéem 7,5% (Tabela 4).



Tabela 4 — Distribuicdo de frequéncia de 40 puérpas com sindrome HELLP
hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordacom a classificacdo
do disturbio hipertensivo. Recife, 2005-2006

Quadro clinico N %

Classificacdo do disturbio hipertensivo

Pré-eclampsia pura 33 82,5
Pré-eclampsia superposta 04 10,0
Eclampsia 03 7,5

Tipo da hipertenséo

Hipertensao sisto-diastdlica 39 97,5

Hipertensao sistélica isolada 01 2,5

Fonte: Pesquisa IMIP.

Na avaliacdo das manifestagBes clinicas, entre4apagientes (60,0%) que
apresentaram sintomatologia, predominaram epidgistrg42,5%), manifestacdes
hemorragicas (37,5%), nauseas e vomitos (30,0%)uilen paciente foi diagnosticado

discreto hemoperitdnio na ceséarea (Tabela 5).



Tabela 5. Distribuicéo de frequiéncia de 40 puérpesacom sindrome HELLP

hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordocom a presenca de

manifestacdes clinicas. Recife, 2005-2006

Manifestacdes clinicas n %
Presentes 24 60,0
Ausentes 16 40,0

Sinais e sintomas
Epigastralgia 17 42,5
Manifestacées hemorragicas 15 37,5
Nauseas e vomitos 12 30,0
Insuficiéncia renal 09 22,5
Hematuria 07 17,5
Oliguria 06 15,0
Coluria 2 5,0
Ictericia 01 2,5
Outras manifestacoes
Discreto hemoperitdnio na cesarea 01 5 2

Fonte: Pesquisa IMIP.

Entre as alteracdes laboratoriais, as mais freg8efdram as eritrocitarias,
identificadas em 52,5% das pacientes. A concerdraeiinoglobinica variou entre 3

g/dL e 14 g/dL, enquanto o hematdcrito situou-seimervalo de 10,4% e 41,5%.



Quarenta e cinco por cento das mulheres apresentalevacdo da enzima ALT e
52,5% apresentaram AST aumentada.
A hiperbilirrubinemia esteve presente em 12,5% chs0s, sempre a custa da

bilirrubina indireta. A DHL esteve aumentada enb% das pacientes (Tabela 6).

Tabela 6 — Distribuicdo de frequéncia de 40 puérpas com Sindrome HELLP
hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordacom as

variaveis laboratoriais. Recife, 2005-2006

Variaveis laboratoriais
N %

Sangue periférico

Alterado 21 52,5

Normal 19 47,5
ALT

Normal 22 55,0

Elevada 18 45,0
AST

Normal 19 47,5

Elevada 21 52,5

DHL

Normal 33 82,5

Elevada 07 17,5
Bilirrubinas Totais

Normais 35 87,5

Elevadas 05 12,5

Fonte: Pesquisa IMIP.

A uremia esteve aumentada em 35,0% das pacientesatna em 30,0% e o
acido urico em 27,5% dos casos. Investigando-seoipuria, verificou-se que era

acentuada (3+) em 17(42,5%) mulheres (Tabela 7).



Tabela 7 — Distribuicdo de frequéncia de 40 puérpas com sindrome HELLP

hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordacom

variaveis laboratoriais. Recife, 2005-2006

Variaveis laboratoriais

n %

Uremia

Normal 26 65,0

Hiperuremia 14 35,0
Creatininemia

Normal 28 70,0

Hipercreatininemia 12 30,0
Uricemia

Normal 29 72,5

Hiperuricemia 11 27,5
Proteindria

3+ 17 42,5

Ausente 9 22,5

1+ 8 20,0

2+ 3 7,5

Tracos 3 7,5

Fonte: Pesquisa IMIP.

Analisando-se os achados da RM, trés paciente%)@presentavam alteracéo

da intensidade de sinal no parénquima hepaticayroate da presenca de esteatose

hepética difusa. Uma das pacientes apresentavanuiagem sugestiva de hemangioma



hepatico, sendo a Unica que apresentou realcei¢epéierado. A intensidade de sinal
periportal foi normal em todas as pacientes e rdoé caracterizacado de disturbio
perfusional (Tabela 8).

Em relacdo ao tamanho do figado, em 87,5% das neslleelobo direito estava
aumentado e em 22,5% havia aumento do lobo esqublelthuma das mulheres
apresentou isquemia ou infarto hepatico, hematomima-parenquimatoso ou

subcapsular (Tabela 8).

Tabela 8—Distribuicao de freqiiéncia de 40 puérperasom sindrome HELLP
hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordacom os achados

hepaticos da Ressonancia Magnética. Recife, 200980

Achados da Ressonancia Magnética n %

Intensidado sinal

Alterado 03 7,5

Normal 37 92,5
Esteatose hepatica

Ausente 37 92,5

Difusa 03 7,5
Intensidade de sinal periportalnormal 40 100,0
Realce hepético

Alterado 01 2,5

Normal 39 97,5
Lesao hepatica focal

Ausente 39 97,5

Presente 01 2,5
Lobo hepatico direito

<13cm 05 12,5

>13,1cm 35 87,5
Lobo hepatico esquerdo

< 10cm 31 77,5

>10,1cm 09 22,5

Fonte: Pesquisa IMIP.

As trés pacientes em que foi diagnosticada eseediepatica difusa na RM

apresentavam a forma completa da sindrome HELLPe(@®).



Tabela 9 — Distribuicdo de frequéncia de 4@uérperas com sindrome HELLP
hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acrdo com a presenca de

esteatose hepéatica na RM e classificacdo da sindrenirecife, 2005-2006

Esteatose hepatica(n)

Tipo HELLP - Esteatose hepatica Total(n)
Ausente Presente
, Completa 17 (85,0%) 3 (15,0%) 20
Tipo HELLP
Incompleta 20 (100,0%) 0 20
Total 37 3 40

p (teste exato de Fisher) =0,11
Fonte: Pesquisa IMIP.

Ascite ou derrame pleural foram caracterizado$/& lRRspectivamente, em oito

e em sete mulheres (Tabela 10).

Tabela 10 — Distribuicdo de freqiéncia de 40 puérpas com sindrome
HELLP hospitalizadas na UTI Obstétrica do IMIP, de acordo
com outros achados da RM. Recife, 2005-2006

Achados da Ressonancia Magnética n %
Ascite
Ausente 32 80,0
Presente 08 20,0
Derrame pleural
Ausente 33 82,5
Presente 07 17,5

Fonte: Pesquisa IMIP.



V. DISCUSSAO

As doencas hepaticas isoladas raramente ocorreamtdua gravidez. Quando
isto acontece representa um sério problema pabstetea e para o intensivista, porque
aproximadamente 3,0% desses casos tendem a saaampbdendo mesmo culminar
em 6bito™?,

A sindrome HELLP tem sido alvo de diversos estuadmsn o objetivo de
elucidar sua etiopatogenia e desenvolver estratggeventivas. No entanto, até 2007,
nos bancos de dados Medline, Lilacs/Scielo e Bitim Cochrane néo foi localizado
qualquer estudo que alcancasse esse objetivo. @gjdéeversos autores continuam a
enfatizar é a necessidade de desenvolvimento dquigas visando elucidar a
etiopatogenia desta sindrome.

O presente estudo foi desenhado para estudaesacéies de imagem atraves da
RM hepatica de puérperas com sindrome HELLP clingrge estaveis. O raciocinio
norteador consistiu em admitir a possibilidade deakieracdes metabdlicas, ja que
intensas e de rapida evolucao, identificaveis getagem de enzimas hepaticas, fossem
acompanhadas por modificacdes estruturais hepatoastataveis pela RM, que se
admite ser o método de imagem nao invasivo masisarpara detectar e caracterizar
lesdes parenquimatosas focais, difusas ou disgiggifusionai&®.

Em relacdo aos achados na RM, verificou-se qualocadepatico foi normal,
exceto em uma paciente, que apresentou lesdo d¢eepablida, sugestiva de
hemangioma hepatico. O hemangioma classico apeesemtornos bem definidos,
hipointensidade no T1, forte hiperintensidade npsE2n perda de sinal com o aumento
do tempo de eco. Possui realce precoce na fasmkitem sinal semelhante a aorta, de
forma nodular, descontinua e globuliforme. O re&amentripeto, progredindo na fase

portal e sem lavagem do contraste na fase de lmgoiffi”.



A lesdo encontrada preencheu todos os critériogittesse, portanto, representa
um achado sem significado patologico e sem relagoa sindrome HELLP, sendo o
hemangioma o tumor hepatico benigno mais frequesmtemetendo 5 a 10% da
populacdo e com maior prevaléncia no sexo femifitho

Em relacéo ao realce, o que chamou a atencaodos@ncia de disturbios de
perfusdo e de sinais de infarto hepatico. Estedachao era esperado, o0 que se supunha
encontrar eram alteracdes na RM relacionadas a@spasmo e a consequente reducao
de fluxo arterial hepatico. A etiopatogenia da HEL&nvolve dano endotelial e ja se
comprovou a presenca de vasoespasmo na circulagéloral diagnosticada através de
angiografia digital, comprometendo artérias celisbide grosso e medio calibre,
particularmente a artéria basifd. A hipétese era que efeitos semelhantes ocorressem
no territdrio hepatico, posto que, assim como elm&r, o figado constitui um orgéo de
choque na pré-eclampsia e na sindrome HEZEP

Outra variavel analisada no exame de RM foi a maiedida longitudinal dos
lobos hepaticos direito e esquerdo. A constatagdauthento mais acentuado do lobo
hepético direito em relagcdo ao esquerdo, todawee der analisada com cautela. Na
literatura, ndo foi encontrado qualquer trabalhoe dernecesse parametros de
normalidade hepatimétricos para gestantes, solorepsia aquelas portadoras de
sindrome HELLP. Para avaliar se as dimensdes kapatncontram-se de fato
aumentadas nessas pacientes, é necessario egnlel@adrdo normal durante a
gravidez. Supde-se que este aumento das dimensdéigadio esta relacionado ao
edema intersticial devido a transudacédo provocatilpsdo endotelial que acompanha
a sindrome. Contudo, investigacfes ulteriores s&essarias, para confirmar o achado

e elucidar sua patogenia. A série de casos expE@tasenta, na verdade, uma primeira



descricéo; a interpretacéo de seu significado @osir enriquecida a partir dos achados
de outros estudos, realizados em condi¢cées manitarites.

Na primeira analise dos resultados desta pesquasacqu, portanto, que a
hipétese condutora néo teria sido confirmada. Narg¢o, ao realizar uma avaliacéo
mais detalhada, confrontando com a fisiopatologiasiddrome, verificou-se que esses
resultados corroboram a hipdtese de Weinstein (1@#2que a lesdo ocorre em nivel
endotelial sinusoidal intim&). O dano endotelial poderia acarretar reducéo rfagi®
hepatica arterial, com conseqiente aparecimentodid&irbios perfusionais no
parénquima hepatico. Todavia, ndo se identificaae grocesso no presente estudo,
apesar de o dano endotelial ja ter sido compro&dbevanta-se entdo a suposicédo de
que as consequéncias do insulto isquémico hepatoorem em dimensdes menores
que o poder de resolucédo da RM.

A auséncia de achados radiolégicos na presencalteiacées metabolicas
comprovadas laboratorialmente suscita um questienamQual serd o mecanismo que
promove, na sindrome HELLP, o desencadeamentoatpulagdo intravascular macica
da qual deriva a necrose hepatica, se, com o qudidioo instalado, ndo se verificou
qualquer alteracdo no exame de imagem?

Uma das hipoteses para explicar os resultados pestpisa pode residir no fato
de as pacientes encaminhadas terem sido provemigatam centro de referéncia, no
qual as condutas médicas sao adotadas precoceroeqie, frustraria a presenca de
alteracdo na coagulacdo, caracteristica da sindr@mpronto atendimento, em se
tratando de um centro de referéncia, poderia tgretido que a lesdo endotelial
ocorresse numa intensidade tal que a RM pudessetalesuas complicacoes.

Além do mais, como 0s exames eram realizados eno gentro, exigindo a

remocao das pacientes, os critérios de elegibgidatbtados acarretaram a excluséo dos



casos mais graves, 0s quais possivelmente podésiaapresentado maior frequéncia
de lesdes evidenciaveis ao exame de ressonandia. ldpotese € que a lesdo endotelial
no figado, em pacientes com formas brandas daosiedrHELLP, ndo acarreta
alteracOes que possam ser detectaveis pela RM.

Cumpre também discutir a questdo do tempo trandooentre o parto e a
realizacdo da RM. Por questdes logisticas, os exanaen realizados somente uma vez
por semana, fato que determinou a perda de algpaeentes, classificadas como
perdas operacionais, principalmente aquelas quesamparam boa evolucao e tiveram
alta precoce da UTI Obstétrica. O tempo entre topaa realizacdo da RM variou de
oito a 96 horas, com média aproximada de 56 hd&agossivel supor que, com a
regressao clinica e laboratorial da sindrome, tesagbes hepéaticas relacionadas ao
vasoespasmo sem dano estrutural do parénquimarfuest perfusionais) poderiam néo
ser detectadas no momento em que as pacientes éxaminadas. Representa apenas
uma suposi¢do, sendo necessarios outros estudmsagpsggurar uma avaliacdo mais
consistente.

Um achado que chamou a atencéo dos pesquisadoeesfitracdo gordurosa
hepética, presente em apenas 7,5% dos casos. Esssd® ja foi descrita em
aproximadamente 30% dos casos da sindrome HELLRle forma que a freqiiéncia
aqui observada encontra-se bem abaixo da esp&adgre destacar que a esteatose
hepatica s6 foi encontrada em pacientes com sirdidELLP completa (15,0%), ndo
sendo detectada em nenhum dos casos com a sindmoorapleta. Apesar dessa
associagdo néo ter logrado obter significanciatistta, possivelmente o fato se deve
ao pequeno tamanho da amostra, um fator limitantessmo impeditivo para evidenciar

uma diferenca significativa entre os grupos. Sugereortanto, a realizacado de outros



estudos, com maior casuistica, a fim de assegunar adequada avaliacdo acerca da
relacdo entre a presenca de esteatose hepatuassificacado da sindrome HELLP.

Na presenca de esteatose em gestante com disfinep@dica é importante
realizar diagnéstico diferencial com a Esteatosgdatiea Aguda da Gestacdo, uma
doenca incomum, potencialmente fatal, que ocorreéenteiro trimestre da gestacao,
caracterizada pelo acumulo microvesicular de gardwrs hepatdcitos. As alteracdes
laboratoriais podem ser semelhantes aquelas daosiadHELLP e os exames de
imagem diagnosticam a infiltracdo gordurosa dodidgaDd diagnostico € clinico e os
exames de imagem s&o importantes para excluirspétalogias abdominafd.

Em relacdo a intensidade do sinal periportal, taoexames estavam normais.
Histologicamente, as pacientes com eclampsia ee@énpsia podem apresentar
depositos de fibrina, hemorragia e necrose hepatacenvolvendo areas portais. Na
RM pode ser observada alteracdo de sinal peripdmalendo relato de caso, na
literatura, demonstrando a reversibilidade de ¢abdo™, que ndo tem especificidade,
indicando apenas a presenca de doenca biliar cticeplifusd®™.

N&o foram encontrados sangramento, hematoma hepatr@aparenquimatoso
ou subcapsular, o que ja era esperado, considerasdachados normais da RM
descritos até aqui. Representam complica¢des dasaformas graves da HELLB®
as quais foram excluidas da amostra.

Neste sentido, convém avaliar as caracteristicasmdastra deste trabalho,
comparando-a com as de outros estudos descrevesamigs com sindrome HELLP.
As pacientes estudadas apresentavam um guadrooctmiito suave, o que pode ter
determinado um viés de selecdo, com reflexos negatios achados da pesquisa, vez
gue impossibilitou avaliar as pacientes mais gragas poderiam apresentar achados

hepaticos detectaveis pelo exame de RM.



No que se refere as caracteristicas da amostregsottados confirmaram a
epidemiologia descrita da sindrome. Eram mulheoes iwade média de 26,8 anos,
achado que esta de acordo com a literatura. ®tbal, em 1998Y, avaliaram 442
pacientes com sindrome HELLP, constatando uma idestka de 24,4 anos. Amorim
et al, em 2006Y, avaliando o perfil das admissdes da UTI Obsgtdo IMIP,
verificaram que a sindrome HELLP esteve presente4B8% das 933 pacientes
estudadas, encontrando uma média de idade de ®antwda a amostra.

Em relacéo a procedéncia, 62,5% das pacientes @igmarias de cidades do
interior do Estado de Pernambuco e de outros estado achado acima do encontrado

na avaliacdo do perfil geral dos internamentos fi4 Obstétrica do IMIP®Y

» que
detectou uma frequéncia de 47% de pacientes pnoieesdde cidades do interior do
Estado de Pernambuco ou de outros estados. Possitel esse dado reflete a
gravidade da sindrome HELLP e a falta de recursogedsoal ou de estrutura, para o
tratamento destas pacientes, que foram encaminhamas maior frequéncia para
centros terciarios na capital. Este aspecto nastitwini objeto a ser estudado na
presente pesquisa.

No que concerne a escolaridade, a maioria dasmesi€92,5%) tinha instrucéo
formal, com média de sete anos de estudo, senddf6&6 tinham menos de quatro
anos de estudo e 72,5% quatro ou mais anos. Esties ddo semelhantes aos obtidos
na avaliacao do perfil da UTI Obstétrica do IMIRy que cerca de 13,0% das pacientes
tinham menos de quatro anos de esftido

Em relagdo ao IMC, 27,5% estavam com sobrepeso(8016om obesidade.

N&o foram encontrados estudos que avaliassem pd@ldC no puerpério e os dados

da presente pesquisa devem ser avaliados comaautel



Na caracterizacdo das pacientes, observou-se g08&c4&am primiparas e
32,5% tinham antecedente de eclampsia ou distinipiertensivo na gestacao. Esses
achados estdo de acordo com a literatura, quetaegae a sindrome HELLP pode
ocorrer em primiparas e multipafd® Em relacdo ao antecedente, a literatura registra
gue mulheres com historia pregressa de pré-eclanepsclampsia tém um risco maior
de apresentar a doenca em gestacéo ftitlra

O peso médio do RN foi de 1.985,8g, 0 que estacdeda com outros autores
©.51) Em relagéo & idade gestacional no parto, enasseauma média de 34 semanas,
0 que pode ser justificado pela conduta de inte&ala gestacdo apos o diagndstico da
sindrome HELLP".

A taxa de natimortos foi de 12,5%, sendo que a anddimortalidade perinatal
na sindrome HELLP varia de 5 a 2098. N&o foi objetivo do estudo avaliar a
mortalidade perinatal, mas apenas descrever aénegiidos natimortos, como forma
de caracterizar a gravidade da sindrome.

Em relacdo a via de parto, houve alta frequénciecet@reas (85,0%) nas
pacientes com sindrome HELLP, fato justificado, earte, pela gravidade das
complicagbes, impondo, em geral, o término da géetaem fase precoce, com
condicBes cervicais desfavoraveis e/ou comprometiondo bem-estar fet&f.

Quanto a classificacdo da sindrome, 50,0% dos cas@sentavam a forma
completa, 60,0% manifestacdes clinicas e 40,0%aspaiteracdes laboratoriais. Houve
predominio de epigastralgia, manifestacbes hemoagg nauseas e vOmitos,
confirmaram o que se vem constatando desde 19&AdquWeinstein, pela primeira
vez, descreveu a sindroffie

Na avaliacdo da plaquetopenia, houve predominmdasae 2 da classificacdo de

(20,21)

Matrtin et al que representou 57,5% dos casos, seguida da 8asem 30,0%, e



da classe 1, com apenas 12,5% . E possivel quecagidade da assisténcia tenha
reduzido a acdo do mecanismo traumatico do auntentalesdo celular secundaria ao
vasoespasmo, bem como o desequilibrio acentuadee emd prostaglandinas
vasoconstrictoras e vasodilatadoras, presentesitiame®.

Os critérios de inclusdo, com énfase para a disi@dbe hemodinamica, podem
ter influenciado nos resultados laboratoriais, pass pacientes com coagulopatia
acentuada e alteracdes hemodinamicas nao paréioipdo estudo. Do ponto de vista
ético, ndo poderia ser diferente, pois as pacieesggvam sendo submetidas a um
exame fora da Instituicdo onde estavam internadam@a mais, que nao fazia parte da
conduta adotada na UTI e, desta forma, ndo podesamsubmetidas a riscos
adicionais.

Com relacdo aos demais exames laboratoriais, faanstatadas alteracdes
eritrocitarias em 52,5%, aumento da DHL em 17,5%perbilirrubinemia em apenas
12,5%. Schwartzet al®®, estudando pacientes com eclampsia e pré-eclampsia,
encontraram que 0s sintomas neuroldgicos estavasociados com alteracdes
morfolégicas nas hemacias e niveis elevados de Righados que indicam hemdlise
microangiopatica, sugerindo dano endotelial. Estgodendotelial € considerado como
ponto central na fisiopatologia da eclampsia equt@émpsia nos mdultiplos 6rgaos e
acredita-se que esteja relacionado com toxinastelrs circulantes ou anticorpos
contra o endotélio.

Os autores supracitados encontraram niveis elewd@81L em pacientes com
edema cerebral precedendo os sintomas neurolégicamm a pressao arterial
discretamente aumentada, sugerindo que o aumeessduico isolado ndo explicaria
todos os achados clinicos e de imadgéth Na amostra deste trabalho, 52,5% das

pacientes apresentavam alteracdes morfolégicaatdtrias e 17,5% aumento da



DHL, mas nenhuma apresentou alteracdo na RM heapdfiom base na associacéo
encontrada por Schwarét al ®, entre essas provas laboratoriais e 0s achad@$/da
do encéfalo, pode-se supor que a circulacdo do &Nfis susceptivel ao mecanismo
etiopatogénico da pré-eclampsia.

Em relacdo a avaliacdo renal, a hiperuricemia espresente em 27,5% dos
casos, a hipercreatininemia em 30,0%, a hipeure@mia35,0% e a proteindria em
77,5%. Estes dados também estdo de acordo comeratdita, que descreve o
envolvimento renal, inicialmente, com o comprometio da funcao tubular, refletido
na reducdo dalearancedo acido Urico, seguido do aparecimento da hipmmnia.
Posteriormente, ocorre comprometimento da filtragl@merular, com aparecimento da
proteintria®?.

Na avaliacdo das enzimas hepéaticas encontrou-seaA®€ntada em 52,5% dos
casos e ALT em 45,0%. Os niveis séricos das amimgfErases séo indicadores de
dano do hepatécito, sendo a ALT mais especificaju a AST, devido a sua alta
concentracdo hepéti¢¥). A AST, além do figado, também é encontrada, ederor
decrescente, no musculo cardiaco, na musculaturaclésica, nos rins, cérebro,
pancreas, pulmdes, leucécitos e eritroclfds A necrose da célula hepatica ndo é
necesséria para haver liberacdo das enzimas, lestar dano da membrana
hepatocelular®. O achado laboratorial da pesquisa reflete o ddaohepatécito
desencadeado pelo vasoespasmo, decorrente danséndsem necrose demonstrada
pela RM. A auséncia de necrose na RM néo podexeapolada para auséncia de
necrose celular, ou seja, pode haver necrose caleila desencadear infarto hepéatico
gue possa ser demonstravel pelo método.

Em resumo, ao analisar as caracteristicas dasnpgegitcluidas no estudo,

verifica-se que o perfil epidemiolégico, bem consocadteracdes clinicas e laboratoriais



sd0 concordantes com os registros da literatural lecinternacional*®**°%) nao
obstante os critérios de elegibilidade terem atadea exclusdo dos casos com maior
gravidade.

Além da avaliacédo do perfil clinico e laboratoripghdem ser levantadas outras
especulacdes, visando melhor compreender os aclimdts pesquisa. Remetendo a
fisiopatologia, buscou-se estabelecer uma relagtie eas alteracdes do SNC das
pacientes com pré-eclampsia e eclampsia e os axlhapaticos descritos na sindrome
HELLP.

Varios autores avaliaram os achados do SNC na RMpdaientes com pre-
eclampsia e eclampsia, dentre os quais Schwearat. ©®. Em se tratando de doencas
sistémicas e com 0s mesmos possiveis mecanismieEsdke nos 6rgdos-alvo, foram
revisados os achados descritos no SNC, para ent@uieque ndo se encontrou
alteracOes hepaticas na RM.

As manifestacdes neuroldgicas na pré-eclampsiaegeavna eclampsia séo
semelhantes aquelas observadas na encefalopaiéehigiva, sendo uma das causas de
encefalopatia posterior reversivel. Os exames dagém demonstram edema na
substancia branca subcortical e no cértex que predmtemente envolve os lobos
occipitais e parietais. Ha predilecéo pela circiitagosterior e pelas zonas de transicdo
entre os territérios vasculares, aspectos descitmro conseqiéncia da menor
inervacdo simpatica dessas areas, sendo, portais, susceptiveis a variacdes da
pressio arteridl®.

A encefalopatia hipertensiva pode ser resolvida anormalizagéo da pressao
arterial e, na gravidez, a resolugéo ocorre comtearupcéo da gestacédo e uso de drogas
anti-hipertensivas. Os casos fatais sdo atribuiddbsmorragia cerebral em pacientes

com trombocitopenia, podendo haver associacéo csindeome HELLP®,



Na encefalopatia hipertensiva as alteracfes aBn& os achados de imagem
podem ser decorrentes do aumento subito da pras&ii@l na vascularizagcado cerebral
ou refletir vasoespasmo e trombose. Acredita-seoqiificit neurolégico nos pacientes
com encefalopatia hipertensiva seja determinadoedema vasogénico originario do
liquido que sai do compartimento intravascular,jd®a quebra do mecanismo de auto-
regulacdo do fluxo cerebral. Outros fatores parecestar associados no
desenvolvimento da encefalopatia hipertensiva rexseptes com pré-eclampsia e
eclampsia, pois 0s niveis pressoricos das gestsfitesienores do que 0s das pacientes
com encefalopatia hipertensiva ndo gestantes. faetapatogenia ndo esta definida
(58’63).

O edema cerebral encontrado nos exames de imageitndimente representa
edema vasogénico, mas edema citotoxico também @uuteer. A hipertensdo aguda,
associada ao dano endotelial acarretado por cit@sxresulta em edema hidrostatico,
havendo saida do liquido do intravascular, atralgss paredes dos capilares, para o
intersticio cerebraf®.

Na avaliacdo do SNC a RM é mais sensivel e espaclti que a TC. As lesdes
na RM sao caracteristicamente hipointensas no ipgrihtensas no T2 e comumente
sem difusdo restrita. A difusdo é essencial naralifdacdo do edema vasogénico
reversivel do edema citotoxico da isquemia. Poderhanvolvimento dos ganglios da
base e do tronco. A angiografia digital pode derranyasoespasmo, particularmente
na artéria basildr® ¢

N&o ha evidéncias para afirmar que a fisiopatalatgiscrita para o SNC pode
ser aplicada nos demais 6Orgdos afetados pela doenga eles o figado. A auto-

regulacdo do fluxo sanguineo cerebral torna a Vaszacdo cerebral diferente das

demais, e o duplo suprimento sanguineo hepatieoaktéria hepatica e veia porta,



também torna a vascularizacdo hepatica diferentencCa etiopatogenia da doenca
envolve o endotélio supde-se que nao é possivelmtar os achados do SNC para os
demais Orgaos.

A sindrome HELLP € uma microangiopatia gravidiaisseminada grave, que
se manifesta no segundo ou no terceiro trimeststagenal, por meio de sinais e
sintomas inespecificos e, por isso, requer viginotensa para que as condutas
terapéuticas sejam adotadas em tempo de interromp=scata de eventos que a
caracteriza”. Pela falta de indicativos diagndsticos mais presoque permitam
preveni-la, a RM pode, no futuro, vir a ser um rdétde boa qualidade para este fim,
repetindo o que se presenciou em relacdo as d@esapcontradas no SNC.

Entretanto, até que novas pesquisas sejam redaizauduindo um numero
maior de pacientes, 0 que se pode concluir do mpiesstudo € que pacientes com
formas menos graves de sindrome HELLP no pés-pentop foi 0 caso da amostra
pesquisada, ndo requerem a realizagéo rotineifRMigpara o acompanhamento ou a
decisdo terapéutica. As indicagfes classicas dme&xeomo a suspeita de hematoma
hepético subcapsular, devem ser respeitadas, icaservada sua prescricdo para essa
hipotese diagndstica ou para os casos de recuperagé lenta, quando exames

adicionais sao requeridos para o diagndstico diféaécom outras hepatopatias.



VI. CONCLUSOES

Em puérperas com sindrome HELLP internadas na O TWdP:

1. Aidade média das pacientes foi de 26,8 + 6,4 deddade e mais da metade dos
casos apresentava IMC normal. A maioria da ames&rprocedente do interior do
Estado de Pernambuco e possuia instrucdo formaimuld8paras representaram
55,0% dos casos e a maioria ndo apresentava aeteesdde eclampsia ou
distarbio hipertensivo na gestacao. A via de parais freqlente foi a cesarea e a
idade gestacional do parto variou entre 24 e 4Gasam Houve predominio dos

nativivos com peso ao nascer médio de 1.985,8 18806

2. A sindrome foi diagnosticada no pré-parto em 55¢¥% casos, foi completa na
metade das pacientes e 60,0% apresentaram magikestalinicas. A RM foi
realizada entre 8 e 96 horas pos-parto. A hipditensistodiastélica foi
diagnosticada em 39 mulheres e a sistélica isoladauma paciente. A pré-
eclampsia pura foi diagnosticada em 82,5% dos casssperposta em 10,0% e a
eclampsia em 7,5% dos casos. As manifestacOesadimistiveram presentes em
60,0% dos casos, sendo as mais frequentes a egigastas manifestacoes
hemorragicas, nauseas e vomitos. Em uma pacientdiagnosticado discreto

hemoperitdnio na ceséarea.



3. Mais da metade das pacientes apresentou alteracOesitrocitarias, mas
apenas 17,5% apresentaram elevacédo da DHL. Das emzis hepaticas, a mais
alterada foi a AST. Aproximadamente um terco da amstra apresentou
elevacédo da creatinina, uréia e acido urico e 77,5%presentavam proteindria.

Aproximadamente um ter¢o das pacientes nao apresemam plaquetopenia.

4. Os achados da RM foram inespecificos, ndo tendo si@ncontrados sinais de
isquemia ou hemorragia. Foram detectados trés casate esteatose e um
hemangioma hepatico. A maioria das pacientes aprageu aumento do lobo
hepatico direito. Alteracdes extra-hepaticas, comascite e derrame pleural,

também foram encontrados.

5. A esteatose hepatica foi encontrada em trés casakb% da amostra) que

apresentavam a classificagdo completa da sindrome.
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APENDICES

APENDICE A- LISTA DE CHECAGEM - PESQUISAHELLPER M

Diagndstico de sindrome HELLP S[m| Nao[_]
Estabilidade hemodinamica S[m| Nao[_]
Internada na UT| Obstétrica Sim| Nao[ |
Término do Sulfato de Magnésio Sin Nao[ |
No maximo 7 dias pos-parto S{m| Nao[ |
Recusa em participar do estudo Sim[_] Nao[ ]
Condicdo que impeca colaboragdo com o exame Sim[ ] Nao[ ]
Hepatopatia prévia conhecida Sim[_] Nad |
Contra-indicagdes a realizacdo da RM: marcapaSsm [ ] Nad |

cardiaco, clipes neuroldgicos ferromagnéticos,
proteses metélica cardiaca e coclear.
Usuarias cronicas de corticosterdides Sim[_] Na

Condicbes que alterem laboratério da HELLBim[ ] Nao[ |
vasculites, lupus, purpuras, doencas imunologicas.
Antecedente recente de trauma abdominal Sim[_] Naq |



APENDICE B — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E

ESCLARECIDO
(De acordo com os critérios da resolucdo 196/96mwselho Nacional de Pesquisa),

Eu,

matriculada no IMIP com registfo][ ][ ][ [ ][], declaro que fui informada pelo Dr.

sobre redidfides da pesquisa

“RESSONANCIA MAGNETICA HEPATICA NA SINDROME HELLPUMA SERIE

DE CASOS” e que estou perfeitamente conscientaide q

1.

10.

Concordei em participar da pesquisa sem que reselmessao dos médicos que

realizam o estudo.

. Continuarei sendo atendida neste servico e dispaledtoda a atencdo devida,

independente de minha participacéo na pesquisa.

Receberei resposta a qualquer davida relaciongaes@uisa; para isso, poderei me
comunicar a pesquisadora Ana Rita Carvalho, atrdedselefone 9977-8483.
Concordei em responder voluntariamente as perggoiserao feitas.

Estou ciente de que realizarei uma Ressonancia dfiagndo abdome, que é um
método de imagem que né&o utiliza radiacdo, ndonuaveiscos nem trara efeito
adverso ao meu quadro clinico.

Estou ciente que a Ressonéncia Magnética ser&adaliem clinica privada,
localizada na Ilha do Leite, distando aproximadam&00 metros do IMIP.

Estou ciente que o transporte sera realizado emilamda do IMIP.

Somente serei transportada apos avaliacédo feienp&diico plantonista da UTI.

Fui informada que, se por qualquer motivo ndo aquiseealizar o exame, este sera
prontamente suspenso.

Fui informada que terei que colaborar para queamexseja realizado, ndo podendo

realizar movimentos e algumas vezes tendo que dprém respiracéo.



11.Nao sera aplicado nenhum tipo de anestesia.

12.A Ressonancia Magnética sera realizada com coat(@sdolinio),que € feito na
veia. A veia utilizada sera a do soro que estaethendo. Caso ndo esteja com
soro, a auxiliar da Ressonancia Magnética punciomara veia no membro superior
(m&o ou antebraco), para injetar o contraste.

13.0 Gadolinio € um agente seguro e as reacfes s&0 padendo ocorrer dor e calor
no local da injecdo, nduseas, vomitos ou reac@egiehs na pele e mucosas. Caso
ocorram estas reacdes, receberei pronto tratamentonedicacdes adequadas,na
propria clinica.

14.0s exames laboratoriais (de sangue) de interegaeepaa pesquisa Sao 0s que ja
fazem parte da rotina da UTI Obstétrica do IMIP.

15.Nao serei identificada e sera mantido o caraterfid®mcial das informacdes
relacionadas com minha privacidade.

16. Tenho direito de saber o resultado da pesquisssssm o desejar.

17.Poderei abandonar o estudo a qualquer momento genssp venha a prejudicar

meu atendimento no referido Servigo.

Recife, de de 200 .

Assinatura da paciente

Assinatura do médico responsavel

Assinatura do pesquisador



APENDICE C — FORMULARIO 1 PESQUISA HELLP E RM

Formulario:l_ ][ ] Nome da paciente:

Registro:l [ 1L ICIC] Nome da mae:

Endereco:
Bairro: ida@e:
Estado: CEP: lefdree;

I-VARIAVEIS BIOLOGICAS

1. Idadel ][ ] anos 2. Pesé | 1[ 1.[ 1kg 3.Altural ], [ Im 4.iMC ][ ],[]
II-VARIAVEIS DEMOGRAFICAS

5. Procedéncia: 1. RMR ] 2. Interior PE ] 3. Outros estadps|

6. Escolaridade: 1.Analfabétd 2.Instrucéo formal | Anos estudadds:|[ |

lI-VARIAVEIS OBSTETRICAS

7. Paridade ][ | 8.Antecedente eclampsia/dist. hipertensivo[Sim 2. N&§ |
9.1G partd_][ ] sem 10. Via de parto 1. Transpelvind 2. Cesér¢al
11.RN 1. Nativivg ] 2.Natimort¢ | 12 Peso ao nascer] ][ ][ 1g

13. Diagnostico HELLP 1. Pré-paito] 2. Pos-parto |

14.1G no diagnostico (pré-part)][ 1, [ ] semanas

15. Tempo entre diagndstico da HELLP e realizac&oMd R[] horas

IV-VARIAVEIS CLINICAS

16. Classificacéo da HELLP quanto ao tipo: 1. Congdlel 2. Incompleta ]
17.Quanto a gravidade: 1. Clinich 2. Laboratoridl ]

18. Classificagdo distarbio hipertensivo 1.Pré-ecldmpgmural | 2. Pré-eclampsia

superpostq | 3. Eclampsia |



19. Manifestacdes clinicas 1. Sjm| 2. Nag |

Presséo Arterial PAS| I I mmHg PAD_J[ ][ lmmHg

Dor HD / Epigastralgia 1. Siin] 2. Nag |
Nausea / VOmitos 1. S[m| 2. Nad ]
Ictericia 1. Sinl_] 2. Nag ] Colaria 1. Sirh | 2. Nad |
Hematuria 1. S{m| 2. Nad ]
Manifestacdes Hemorragicas 1. $irh 2. Nad |
Diurese (ml/hora) [ [ 1] Oliguria 1. Sin_] 2. Nad |
Insuficiéncia renal 1. Sim] 2. Nad |
Outras manifestacées 1. Sjn 2. Nad ]
Obito Materno 1. Sim] 2. Nag |
20. Outras intercorréncias clinicas 1. Sim[_] 2. Nag ]

Se sim, listar

V-VARIAVEIS LABORATORIAIS

21. Hg L] 1L ] mg/di 22 Hto[ ][ ][ 1%

23. Esfregaco sangue periférico: 1. Norfnal 2. Alteradp |

24. Plaquetds [ I IC /mm® 25. ASTL L ] mg% 26. ALT[_J[ ][] mg%
27.DHLL I Img% 28 BTL L |.L L] mg%

29.BD [, ] ] mg% 30.BI L] 1L ] mg%
31.Uréid_|[ ] mg% 32Creatining ][ ][ [ |1 mg% 33.Acido Urico[ ][ ] mg%

34. Proteinudria: 1.NegatiVa] 2.Traco$ | 3.4 ] 4.++[] 5. +++]



APENDICE D — FORMULARIO 2 PESQUISA HELLP E RM

Nome:

Registro:l_| LI IO Data do exame: / /
| VARIAVEIS DA RM HEPATICA

1. Dimensdes Lobo direito: Lobo esdt

2. Sinal do parénquima hepatico 1. Norimal 2. Alteradp |

3. Esteatose: 1. Presefté 2. Ausentg | Focal | Difusal |

4. Sinal Periportal 1.Normal] 2. Alteradd ] HipoT1[ | Hiper T2[ ]

5. Realce 1. Normfl] 2. Alterado]

Alterado 1. Les&o focal | 2. Dist. perfusio]
6. Isquemia/infarto hepatico Ptesent¢ | 2. Ausente |
7. Hematoma parenquimatoso 1. Predente 2. Ausente |
8. Hematoma subcapsular ésémtd | 2. Ausent |
9. Les&o hepatica focal 1. Presentg | 2. Ausente |

Quantificar, localizar, medir e caracterizar

I OUTROS ACHADOS
10. Ascite 1. Presehté 2. Ausente |
11. Derrame Pleural 1. Presente 2. Ausente |
12. Outros achados 1. 9in 2. Nap |

Quais?




Livros Gratis

( http://www.livrosgratis.com.br )

Milhares de Livros para Download:

Baixar livros de Administracao

Baixar livros de Agronomia

Baixar livros de Arquitetura

Baixar livros de Artes

Baixar livros de Astronomia

Baixar livros de Biologia Geral

Baixar livros de Ciéncia da Computacao
Baixar livros de Ciéncia da Informacéo
Baixar livros de Ciéncia Politica

Baixar livros de Ciéncias da Saude
Baixar livros de Comunicacao

Baixar livros do Conselho Nacional de Educacdo - CNE
Baixar livros de Defesa civil

Baixar livros de Direito

Baixar livros de Direitos humanos
Baixar livros de Economia

Baixar livros de Economia Doméstica
Baixar livros de Educacao

Baixar livros de Educacdo - Transito
Baixar livros de Educacao Fisica

Baixar livros de Engenharia Aeroespacial
Baixar livros de Farmacia

Baixar livros de Filosofia

Baixar livros de Fisica

Baixar livros de Geociéncias

Baixar livros de Geografia

Baixar livros de Histdria

Baixar livros de Linguas
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Baixar livros de Literatura

Baixar livros de Literatura de Cordel
Baixar livros de Literatura Infantil
Baixar livros de Matematica

Baixar livros de Medicina

Baixar livros de Medicina Veterinaria
Baixar livros de Meio Ambiente
Baixar livros de Meteorologia
Baixar Monografias e TCC

Baixar livros Multidisciplinar

Baixar livros de Musica

Baixar livros de Psicologia

Baixar livros de Quimica

Baixar livros de Saude Coletiva
Baixar livros de Servico Social
Baixar livros de Sociologia

Baixar livros de Teologia

Baixar livros de Trabalho

Baixar livros de Turismo
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