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Jornal Brasileiro de Ginecologia (JBG), born in 1936

ara muitas pessoas (médicos e outros profissionais de
saude, pesquisadores, escritores de artigos cientificos etc.),
publicacoes cientificas importantes e de alto impacto sdo
aquelas publicadas no idioma inglés, com corpo edito-
rial estrangeiro, que o Qualis da Coordenagdo de Aperfeicoamento
de Pessoal de Nivel Superior (Capes) classifica como A. De maneira
quase undnime, esses periddicos cientificos estdo fora do Brasil.

Ficamos assim, subjugados as empresas responsaveis por essas revistas
cientificas (acreditem que sdo verdadeiras empresas comerciais que defen-
dem os seus produtos e 0s seus negdcios, com robusto conflito de interesses).

Nada contra, se entendermos que produgéo e divulga¢io de
conhecimentos de alto nivel e bom desdobramento para a humani-
dade podem ser efetuadas em qualquer idioma, em qualquer pais e
em multiplas plataformas.

Nesse sentido, fico orgulhoso dos seres humanos que mantém
(e até recuperam) obras raras, como os gestores da Bibliotheca
Alexandrina (antiga Biblioteca de Alexandria), no Egito, da Biblioteca
de Bethesda, nos Estados Unidos, e da Biblioteca da Maternidade-
Escola da Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFR]), Brasil.

Perdio por ndo citar dezenas de outras bibliotecas espalhadas pelo
mundo (Bolonha, Londres, Paris, Verona — esta contém um original do
livro de Girolamo Fracastoro: Syphilis Sive Morbus Gallicus, de 1530).

Entretanto, na contramédo daqueles que pensam que s6 0 mundo
digital merece total apoio e reconhecimento, registramos a inaugu-
ragdo recente da Biblioteca Binhai, na cidade de Tianjin, na China,
com mais de 1,2 milhdo de livros impressos, em uma drea de mais de
34 mil metros quadrados, que ¢ de tirar o félego. E um bom motivo
para reflexdo sobre a importancia dos acervos bibliograficos.

E por que eu citei a Biblioteca da Maternidade-Escola da UFR]J?

Porque nesse 6rgdo publico federal, com parcos recursos mate-
riais e financeiros, mantém-se disponivel toda a cole¢ao do Jornal
Brasileiro de Ginecologia (JBG), periddico cientifico de que agora
estamos resgatando a sua publicagéo.

Esse periddico nasceu Annaes Brasileiros de Gynecologia, com
publicagdo mensal, em janeiro de 1936, tendo como diretor funda-
dor o professor Arnaldo de Moraes e como secretario de redagdo o
doutor Francisco Victor Rodrigues (Figuras 1 e 2).

No editorial do primeiro nimero, fica claro que o referido peri6-
dico cientifico nasceu como 6rgao oficial “do ensino da clinica gyne-

cologica da Faculdade de Medicina da Universidade do Rio de Janeiro

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 1. Capa do primeiro fasciculo de Annaes Brasileiros de
Gynecologia, de janeiro de 1936.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 2. Sumario do primeiro fasciculo de Annaes Brasileiros de
Gynecologia, de janeiro de 1936.



e da Faculdade Fluminense de Medicina, cujas cathedras sdo ambas
ocupadas pelo Director Fundador”. Ainda fica patente que “vae se
ocupar nio s6 da gynecologia, como também da obstetricia” e “tera
acolhida em suas folhas tudo o que se relacione com qualquer pro-
blema mesmo extragenital da pathologia feminina, quer no campo
enddcrino-metabolico, quer no campo psycologico, psychiatrico,
bioldgico, genético e eugénico” (Figura 3).

No primeiro trabalho original publicado, o professor Arnaldo de
Moraes brindou-nos com um excelente texto: “Sobre o tratamento
cirurgico do prolapso genital” (Figura 4).

No segundo ano de vida dos Annaes Brasileiros de Gynecologia, mais
precisamente em janeiro de 1937, o periddico foi classificado como
Orgio Official da Sociedade Brasileira de Gynecologia (Figura 5).

Em janeiro de 1940, provavelmente atendendo as normas ortogra-
ficas, o periddico passou a se chamar Anais Brasileiros de Ginecologia,
ainda com os mesmos dirigentes centrais (Figura 6).

Na evolugio dessa publicagdo cientifica, encontramos a publica-
¢do de janeiro de 1970 (ano XXXV, v. 69, n. 1), agora com a deno-
minagéo de Jornal Brasileiro de Ginecologia, como “Orgéo Oficial do
Centro Brasileiro de Dinamica Populacional e Reprodu¢do Humana
(DINABRAS)”. Ainda, consta que esta sob auspicios da Sociedade de
Ginecologia e Obstetricia do Rio de Janeiro, da Sociedade Brasileira
de Fertilidade, da Sociedade Brasileira de Citologia, da Sociedade
Brasileira de Colposcopia, da Biblioteca Edina de Moraes, da Sociedade
Brasileira de Patologia Mamaria, do Instituto Frées da Fonseca e do
Instituto Atheneu Arnaldo de Moraes (Figuras 7, 8, 9 e 10).

Porém, em 1999 (v. 109, n. 1/4, jan./abr.), o JBG teve a sua publi-

cacdo interrompida.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 3. Editorial relata as representa¢des do periddico cientifico.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 4. Primeiro texto cientifico publicado no periddico revela todo
o lado de dedicacdo ao ensino do professor Arnaldo de Moraes.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 5. No primeiro nimero de 1937, o periodico passou a ser
6rgdo oficial da Sociedade Brasileira de Ginecologia.



Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 6. Em 1940, a publicacdo passou a se chamar Anais
Brasileiros de Ginecologia.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 7. Em janeiro de 1970 a capa ja mostrava o novo nome:
Jornal Brasileiro de Ginecologia.

Nesse fasciculo, encontramos impresso que o Jornal Brasileiro de
Ginecologia era érgao oficial do Centro de Estudos da Maternidade-
Escola da UFR] e estava sob os auspicios da Sociedade de Ginecologia e
Obstetricia do Rio de Janeiro e da Sociedade Brasileira de Citopatologia.
Nesse momento, constava que a Cidade - Editora Cientifica Ltda, de
Petropolis, detinha os direitos sobre essa publicagao (Figuras 11 e 12).

Anos passaram-se até que o nobre colega André Luiz Arnaud Fonseca
adquiriu da Cidade - Editora Cientifica Ltda os direitos sobre o JBG.

Em conversas na Associagdo de Ginecologia e Obstetricia do Estado

de Rio de Janeiro (SGOR]), com a nossa presidéncia e vice-presidéncia,

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 8. Primeiro nimero com o nome de JBG mostrando as
novas afiliacdes.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.
Figura 9. Sumario do primeiro nimero com o nome de JBG.

conseguimos que o querido colega cedesse o JBG para que agora
fosse publicado sob nossa editoria cientifica e administrativa, sendo
orgio oficial da SGORJ.

Dagqui para a frente, queremos resgatar a importéncia desse veiculo

de disseminagdo do conhecimento cientifico na drea da ginecologia e



Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 10. Expediente do primeiro fasciculo com o nome de JBG.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 11. Capa do ultimo numero do JBG antes do recomeco,
em 2017.

Fonte: acervo da Biblioteca da Maternidade-Escola da Universidade Federal
do Rio de Janeiro.

Figura 12. Sumério do Ultimo numero do JBG antes do recomego,
em 2017.

da obstetricia e tudo o que se correlaciona a essa especialidade médica.
Comegamos com a digitalizagdo do nimero de nascimento — anno
L v.I, n. 1, jan. 1936, que ja se encontra disponivel gratuitamente no
portal da SGOR]J. Aos poucos serao digitalizados os outros niimeros,
até termos toda a cole¢do disponivel. Aproveitamos para confirmar
que o JBG serd um periddico de acesso aberto na internet, distribuido
para os socios da SGORJ e, inicialmente, com dois niimeros por ano.

A memoria dos grandes mestres de ginecologia e obstetricia,
verdadeiros fundadores do ensino de ginecologia e obstetricia no
Brasil e das primeiras sociedades médicas de ambas as especialida-
des, merece destaque especial e deve ficar no entendimento de todos
0s que atuam na area. Tivemos médicos, professores, escritores, pes-
soas que atuavam e pensavam a frente de seu tempo como, Arnaldo
de Moraes, Francisco Victor Rodrigues, Mario Pardal, Fernando
Magalhaes, Jorge de Rezende e tantos outros colegas que devemos
reverenciar. Além disso, e sobretudo, ter gratiddo com os humanos
que nos antecederam e fizeram a base de nosso ensino, pesquisa e
extensdo. E mais, ter gratiddo com os colegas que ombro a ombro
se despem das vaidades, dos interesses mesquinhos e compartilham
os seus conhecimentos, tempo ao convivio em sociedade em prol de
toda a comunidade, seja académica, seja geral.

A vida é um eterno aprender, transformar, agir. E um eterno comegar.

Hoje, comegamos de novo.

Mauro Romero Leal Passos e Renato Augusto Moreira de Sd
Associagao de Ginecologia e

Obstetricia do Estado do Rio de Janeiro
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Analise multivariada aplicada aos
estudos clinicos: notas praticas para
profissionais de saude

Multivariate analysis applied to clinical studies:
practice notes for health professionals

Saint Clair Gomes Junior'*, Rosimary Terezinha de Almeida?

RESUMO

Métodos estatisticos multivariados possibilitam o tratamento simultdneo de um conjunto de variaveis permitindo, dessa forma, uma
visdo mais abrangente e realista de um problema estudado. Este artigo teve por objetivo apresentar alguns dos métodos multivariados
mais comumente utilizados em estudos clinicos que podem ser, de um modo geral, agrupados em métodos de dependéncia (regressdo
linear multivariada, regressdo logistica e o modelo proporcional de Cox) e de interdependéncia (analise de componentes principais,
andlise de agrupamentos e andlise de correspondéncia). Para todos os métodos descritos serdo apresentados seus fundamentos de
utilizagdo, os métodos de estimagdo dos parametros mais utilizados, a forma de avaliacdo da qualidade do ajuste desses parametros e
um exemplo pratico. Por fim, serdo discutidas questdes que devem ser consideradas quando se realiza uma analise multivariada, tais
como: o0 tamanho da amostra, as falhas nos dados em decorréncia tanto de dados faltantes como, também, discrepantes, a escolha
de pacotes estatisticos e o estabelecimento de um modelo tedrico para apoio das analises.

Palavras-chave: analise multivariada; interpretacdo estatistica de dados; modelos estatisticos.

ABSTRACT

Multivariate statistical methods allow the simultaneous processing of a set of variables, thereby allowing a more comprehensive and
realistic view of a problem studied. This article aimed to present some of the multivariate methods most commonly used in clinical
studies. These can be roughly grouped into: dependency methods (multivariate linear regression, logistic regression and the Cox
proportional model); and interdependence methods (principal component analysis, cluster analysis and correspondence analysis).
For each method, the background, the parameter estimation and the quality of adjustment, and an example of application were
presented. Finally, some aspects that should be considered when performing a multivariate analysis, such as the sample size, the
missing data, the outliers, the choice of a statistical package and the establishment of a theoretical model to support the analysis.

Keywords: multivariate analysis; statistical data interpretation; statistical models.

INTRODUCAO

Métodos estatisticos multivariados sio recursos poderosos de ana-
lise de dados, uma vez que possibilitam o tratamento simultdneo de
um conjunto de variaveis, dando assim uma visao mais abrangente
e realista de um problema estudado'”.

No entanto, a utilizacao desses métodos requer conhecimentos

prévios relacionados aos pressupostos de utilizagdo, ao tamanho

da amostra, aos tipos de variaveis, aos métodos de estimagio dos
parametros, entre outros aspectos importantes de serem conside-
rados em fun¢ido do impacto que causam na precisio e na validade
dos resultados™S.

Assim, este artigo teve por objetivo apresentar alguns dos funda-
mentos da andlise multivariada como, também, as etapas que devem

ser consideradas para a sua realizaio e interpretagao®®.

'Instituto Nacional de Satde da Mulher, da Crianca e do Adolescente Fernandes Figueira, Fundagdo Oswaldo Cruz - Rio de Janeiro (RJ), Brasil.
’Programa de Engenharia Biomédica, Instituto Alberto Luiz Coimbra de Pés-graduagdo e Pesquisa em Engenharia, Universidade Federal
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O que é analise multivariada?

A analise multivariada pode ser entendida, de um modo geral,
como um conjunto de métodos estatisticos que possibilitam analisar
multiplas variaveis de um determinado fendmeno**. Esse fendmeno
pode ser, por exemplo, a eficacia de um medicamento e sua relagdo
com fatores tais como sexo, idade, peso corporal, raca, tabagismo,
etilismo, presenga de comorbidades etc. O fendmeno multivariado
também pode ser entendido como a identificagio de um conjunto
de caracteristicas comportamentais para o diagndstico diferencial de
criangas com suspeita de transtorno de déficit de atengéo e hiperativi-
dade (TDAH) que, por sua natureza, envolvem um grande conjunto

de variaveis que se inter-relacionam para definirem o diagnostico.

Quais sao os métodos
de analise multivariada?

De modo geral, os métodos de analise multivariada podem ser
agrupados de acordo com sua relagdo de dependéncia (regressao
linear multipla, regressdo logistica, regressao de riscos proporcionais
de Cox, dentre outras) ou de interdependéncia (andlise de compo-
nentes principais, andlise de agrupamentos, analise de correspon-
déncia, dentre outras). Os métodos de dependéncia tém como prin-
cipal objetivo a analise da contribui¢do individual de um conjunto
de varidveis para um determinado desfecho de interesse, enquanto
que os de interdependéncia visam, entre outros objetivos, a redugao
da dimensionalidade e o agrupamento de individuos ou de variaveis
com caracteristicas semelhantes'* .

Muitos desses métodos sdo extensoes de andlises uni ou bivaria-
das, como é o caso da regressao linear multipla, que é uma extensao
da regressdo linear simples, enquanto que outros foram projetados
para tratarem de questdes de natureza exclusivamente multiva-
riada, como a analise fatorial e a de agrupamentos, cujos pressupos-
tos demandam um conjunto minimo de varidveis para fornecerem

resultados confiaveis'.

Regressao linear multivariada
A regressdo linear multivariada permite analisar a relagiao de uma
variavel numérica com um conjunto de outras variaveis (numéricas

ou categdricas), por meio de uma relagdo matematica (Equagéo 1).
Y=b+bX,+..+bX +e (1)

Em que:

Y é a variavel dependente;

X, sdo as variaveis independentes (ou preditoras);
b, sdo os coeficientes de regressao; e

e é o erro de estimativa.

Os pressupostos basicos de um modelo de regressao linear multi-
variada sdo de que a variavel dependente (Y) seja numérica, preferen-
cialmente continua, o seu valor médio esteja linearmente relacionado
com as variaveis independentes e o erro de estimativa (a diferenga
entre os valores observados e estimados pelo modelo de regressio)
tenha distribui¢do normal com média zero e variancia constante"51°.

Os coeficientes do modelo de regressao linear multipla (b,) forne-
cem a contribuigio individual das variaveis independentes (X)) para a
alteracdo dos valores médios da varidvel dependente (Y). Esses coefi-
cientes podem ser obtidos por meio de métodos de estimagdo como
o dos minimos quadrados ou da méxima verossimilhanca, que se
utilizam dos dados observados para a obtengdo do melhor ajuste do
modelo ao conjunto de dados™"'. A significAncia estatistica dos coefi-
cientes estimados pode ser avaliada por meio do teste F de Snedecor,
que permite testar a significAncia estatistica da contribui¢ao do con-
junto de variaveis independentes para a alteragdo do valor médio
da variavel dependente, e do teste t de Student, que permite testar a
significancia estatistica da contribui¢do individual de cada uma das
varidveis independentes para a alteragdo da varidvel dependente™'’.

O poder de explicagdo das varidveis independentes de um modelo
de regressdo linear pode ser avaliado por meio do seu coeficiente de
determinacdo (R?), que é calculado dividindo-se a varidncia do erro
de estimativa pela variancia da variavel dependente"!'. Essa estatistica
varia de 0 a 1 e, quanto maior o seu valor, melhor o ajuste do modelo
aos dados observados™!'.

O modelo de regressao linear multivariado foi utilizado por Costa
etal."? para determinar o valor preditivo do apoio social na qualidade
de vida relacionada com a sauide dos doentes com esclerose multi-
pla. Os coeficientes das 12 varidveis consideradas no modelo foram
estimados pelo método dos minimos quadrados utilizando dados
de 150 pacientes.

Os autores observaram que a idade produzia uma alteragdo sig-
nificativa na redugdo da vitalidade (b=-0,323, p<0,000), na funcio-
nalidade social (b=-0,192; p=0,013) e no desempenho emocional
(b =-0,271; p=0,001). Também verificaram que cuidados de saide
estavam relacionados com a vitalidade (b=-0,290; p<0,000), funcio-
nalidade social (b=0,336; p<0,000), desempenho emocional (b=0,214;
p=0,003) e saude mental (b=0,447; p<0,000).

Regressao logistica

A regressao logistica é adequada para analisar fendmenos des-
critos por variaveis categdricas, mais frequentemente dicotomicas,
e que podem ser descritas por uma combinagido de um conjunto de
variaveis independentes. Os pressupostos da regressao logistica sao

de que a varidvel dependente seja descrita por categorias mutuamente



exclusivas e a chance de ocorréncia de um evento esteja linearmente
relacionada com as varidveis independentes’>'!!,
Tal como ocorre na regressdo linear multipla, a regressio logistica

também é descrita a partir de uma equa¢do matematica (Equacéo 2).

eb°+blxl . Ab X

= 1+eh0+le,+...+bkxk

P 2)
Em que:

p representa a probabilidade de ocorréncia do evento analisado;

bi sdo os coeficientes de regresséo; e

X;sdo as variaveis independentes.

A Equagdo 2 pode ser reescrita como a Equagao 3:

ZH[IZ)J:bO+le1+...+biXi (3)

Em que:
ln[ﬁ] representa o logit e fornece o logaritmo da chance de ocorrén-

cia do evento analisado.

A Equagao 3 apresenta caracteristicas desejaveis do ponto de vista
computacional e permite que se obtenha estimativas dos coeficien-
tes b, por meio do método da méxima verossimilhanga'?. Esses coe-
ficientes, quando reescritos para a Equagéo 2, fornecem a razio de
chance (ou odds ratio - OR) ajustada para o conjunto de varidveis
independentes incluidas no modelo'2.

A qualidade do ajuste do modelo de regressdo logistica pode ser
avaliada a partir do teste da razdo de verossimilhanca, que consiste
na comparacao das verossimilhangas de diferentes modelos ajusta-
dos com diferentes niumeros de variveis. Assim, pode-se verificar o
impacto que a inclusdo ou exclusdo de determinada varidvel causa
no ajuste do modelo"**'*!!. A significincia estatistica dos coeficien-
tes de um modelo de regressao logistica pode ser avaliada pelos tes-
tes de Wald ou de Score™?.

O modelo de regressao logistica foi utilizado por Silva et al.”* para
identificar os principais determinantes da detec¢ao de atipias celulares
no programa de rastreamento do cancer do colo de titero no estado
do Rio de Janeiro. Os autores utilizaram dados de 65.535 resultados
de exames citopatolégicos registrados no Sistema de Informagéo do
Cancer do Colo do Utero (SISCOLO) e estimaram os coeficientes
para 20 variaveis utilizando o método de maxima verossimilhanga.

Foi possivel observar, por meio da analise dos coeficientes, um
aumento na chance de atipias quando os exames foram realizados em
laboratdrios de referéncia (OR=2,827 e intervalo de confianga de 95%
— IC95% 2,256-3,082), na presenca de elementos celulares (OR=3,897;

IC95% 3,489-4,364), na ocorréncia de metaplasia escamosa imatura

(OR=2,196;1C95% 1,191~ 2,518) e quando havia auséncia de micror-
ganismos da microbiota vaginal (OR=2,165; IC95% 1,964-2,386).

Modelos de riscos proporcionais de Cox

Os modelos de riscos proporcionais de Cox sao utilizados quando
o interesse ¢é verificar o efeito de fatores de risco ou de prognosticos
no tempo ou na velocidade de ocorréncia de um evento de um indi-
viduo ou de um grupo de individuos®''*'¢. Esses modelos fornecem
as estimativas das razdes de risco dos fatores estudados para diferen-
tes momentos do tempo, permitindo avaliar o impacto desses fatores
na taxa de ocorréncia do evento de interesse ao longo do tempo'**>.

Uma caracteristica importante desse modelo é a presenca de cen-
suras, que ocorrem quando os participantes foram expostos a uma
intervengéo ou a fatores de risco, porém a ocorréncia do evento nao
teve como ser verificada'®.

As principais suposi¢oes dos modelos de riscos proporcionais
de Cox sdo de que os riscos sdo constantes e proporcionais entre
os individuos'*". Para avaliacdo desses pressupostos, normalmente
utilizam-se as curvas de Kaplan-Meier, que estimam a curva de
sobrevida considerando o nimero de ocorréncias de eventos obser-
vados na amostra, e o teste do log-rank, que testa a hipotese de que
a distribui¢do desses eventos nao difere significativamente entre os
grupos analisados®.

Os coeficientes do modelo de riscos proporcionais de Cox con-
sideram a ocorréncia das censuras observadas e podem ser estima-
dos pelo método da maxima verossimilhanga®. Os testes de Wald e
a razdo de verossimilhanga sdo utilizados para avaliar a significan-
cia dos coeficientes e a qualidade do ajuste do modelo selecionado®.

O modelo de riscos proporcionais de Cox foi utilizado por Ayala'
para analisar a sobrevida de 655 mulheres com cancer de mama aten-
didas no Sistema Unico de Satide (SUS) de Joinville, Santa Catarina,
Brasil. O tempo de sobrevida foi definido como o periodo entre o
diagndstico de cancer de mama e a ocorréncia do dbito, segundo a
declaracéo de obito. As mulheres sobreviventes até o momento do tér-
mino do levantamento de dados foram incluidas no grupo censuras,
uma vez que essas participantes foram expostas, porém, a ocorréncia
do evento nio teve como ser verificada. O método de Kaplan-Meier
e o teste de log-rank foram utilizados para avaliar o pressuposto de
proporcionalidade nos grupos formados.

Os coeficientes do modelo foram estimados considerando as
variaveis referentes ao nivel de estadiamento e as faixas etdrias, em
que se verificou que a taxa de dbito apresenta um risco relativo com
o estadiamento I de 3,26 (IC95% 1,29-8,22), com o estadiamento
II de 15,40 (IC95% 6,22-38,12) e com o estadiamento III de 25,51
(IC95% 9,64-67,51). O modelo utilizado néo identificou diferencas

significativas no risco de 6bito entre as faixas etarias consideradas.



Analise de componentes principais

A analise de componentes principais consiste em transformar
um conjunto de varigveis (X1, X2,... ,Xp) em um novo conjunto de
varidveis ndo correlacionadas — Y1(CP1), Y2(CP2),...,Yp (CPp) —,
independentes entre si e ordenadas a partir de suas varidncias'>®.

A ideia principal desse procedimento é de que poucas componentes
principais sdo capazes de incorporar a maior parte da variabilidade
dos dados originais permitindo, dessa forma, descartar as demais com-
ponentes e reduzir o nimero de variaveis. Esse método vem sendo
utilizado para construgdo de indicadores, eliminagdo de variaveis
sobrepostas, reconhecimento de padrdes, entre outras finalidades®'s.

O principal pressuposto da analise de componentes principais é
a possibilidade de expressar as caracteristicas comuns das variaveis
originais a partir de um conjunto menor de variaveis formadas pela
combinagao linear das variaveis originais'®. Esse pressuposto pode
ser verificado por meio dos indices de Kaiser-Meyer-Olkin (KMO),
que avaliam a adequabilidade da amostra a uma analise de compo-
nentes principais, o qual deve estar entre 0,5 e 1,0 para ser aceito
como adequado; do coeficiente de correlagio de Pearson, que avalia
a correlagdo bivariada; e o teste de esfericidade de Bartlett, que testa
a hipétese de correlagdo multivariada®®.

As componentes principais sdo ordenadas de tal modo que a pri-
meira concentra o maijor percentual da varidncia total existente na
amostra; a segunda, o segundo maior percentual da variancia total;
e assim sucessivamente"%"?,

A estimagdo das componentes principais pode ser realizada con-
siderando os valores originais ou seus respectivos valores padroniza-
dos®". Geralmente, a estimagdo das componentes principais a partir
de valores padronizados tende a fornecer combinagées mais equili-
bradas e com resultados de mais facil interpretagéo, isso porque os
métodos de padronizagio tendem a equilibrar a variabilidade e a
homogeneizar os dados com relagio a escala de medida®".

O numero de componentes principais pode ser definido conside-
rando o percentual de variancia total explicada por um determinado
nimero de componentes ou pela conveniéncia do pesquisador®. Nao
existe uma regra para a determina¢do do numero de componen-
tes principais. A situagdo ideal é aquela em que sejam consideradas
poucas componentes e que essas concentrem o maior percentual da
varidncia da amostra®.

A andlise de componentes principais foi utilizada por Oliveira et
al.?® para analisar 650 respostas a 14 perguntas relativas as barreiras
enfrentadas pelos médicos do Distrito Federal para promover a ali-
mentacio saudavel entre seus pacientes. Os pressupostos da andlise
de componentes principais foram avaliados pelo indice de KMO e

pelo teste de esfericidade de Barlett.

O indice de KMO forneceu um valor de 0,79, indicando adequabi-
lidade da amostra a uma analise de componentes principais. O teste de
esfericidade de Barlett forneceu um valor de 859,95 (p<0,000), logo,
havendo evidéncia de correlagdo multivariada nos dados analisados.
Os autores decidiram por uma solugido com 4 componentes princi-
pais, o que resumiu 59% da variabilidade da amostra. A primeira
componente principal (CP1) apresentou uma variabilidade de 19%
e agrupou varidveis como hébitos culturais, resisténcia 8 mudanca,
falta de interesse, baixa instrucdo e condi¢des precdrias de moradia,
e foi nomeada pelo autor como sendo a de barreiras socioculturais
dos pacientes. A segunda componente principal (CP2) apresentou
uma variabilidade de 14% e agrupou as variaveis falta de interesse
dos profissionais e desorganizagio do servigo, e foi nomeada como
sendo barreiras relacionadas ao processo gerencial. A terceira com-
ponente principal (CP3) apresentou uma variabilidade de 13% e
agrupou variaveis relacionadas a quantidade de pacientes, a falta
de espaco fisico nos servigos, a falta de recursos humanos e a falta
de integragao interprofissional, sendo nomeada pelos autores como
barreiras do servico de saude. Por fim, a quarta componente princi-
pal (CP4) apresentou uma variabilidade de 13% e agrupou as varia-
veis auséncia de treinamento e reciclagem, falta de conhecimentos e
falta de material didatico, e foi nomeada como barreiras educacio-

nais e de comunicagao.

Analise de agrupamentos

A analise de agrupamentos é um conjunto de métodos cuja fina-
lidade é a formagao de grupos de acordo com suas similaridades ou
dissimilaridades"¢®. As decisdes que envolvem uma anélise de agru-
pamentos estao relacionadas ao calculo da distincia existente entre
as observagdes, ao algoritmo de identificagdo desses grupos e a quan-
tidade de grupos que serao identificados®***.

As medidas de distancia permitem decidir o quao préximo (simi-
lar) ou distante (dissimilar) uma observag¢do encontra-se da outra.
O Quadro 1 faz uma breve apresentagdo das medidas de distancia
mais comumente utilizadas na analise de agrupamento e presentes nos
pacotes estatisticos™*", ndo havendo consenso de qual dessas medi-
das fornece o resultado mais adequado (grupos com o maximo de
homogeneidade entre si). Assim, recomenda-se a utilizagdo de dife-
rentes abordagens a fim de analisar qual das medidas atende melhor
os pressupostos de uma analise de agrupamento para o conjunto de
dados analisado®®.

Os agrupamentos sao formados a partir de algoritmos que podem
ser do tipo hierdrquico ou ndo hierarquico (também conhecidos
como particionais)®. Os métodos hierdrquicos de agrupamento
tém uma utilizagado maior nas analises exploratérias e auxiliam na

identificagdo do numero de grupos existentes no conjunto de dados



analisados"**'°. Esses métodos sao classificados em aglomerativos
ou divisivos. Os métodos aglomerativos consideram a existéncia
de “n” aglomerados formados por “n” elementos ou individuos
que estao sendo agrupados de acordo com suas similaridades até a
formagdo de um unico grupo. Os métodos divisivos consideram a
existéncia de um unico aglomerado constituido de “n” elementos
ou individuos e que vai sendo particionado em “n” aglomerados de
acordo com as dissimilaridades*®.

Os métodos aglomerativos sao mais utilizados e apresentam maior
suporte computacional. Tal como as medidas de distincia, diferentes
propostas de métodos de agrupamentos hierarquicos vém sendo pro-

postas e a decisdo esta relacionada a medida de distancia adotada, ao

tipo de dado analisado, a presenca de valores discrepantes, ao grau
de correlacio entre as varidveis, entre outros fatores®. O Quadro 2
apresenta os principais algoritmos hierarquicos presentes nos paco-
tes estatisticos com algumas observagoes relativas a sua utilizagao's.

O numero de grupos em uma analise de agrupamentos hierar-
quica pode ser definido a partir da anélise do dendograma, que é um
grafico que ilustra a formagdo dos agrupamentos de acordo com o
nivel de similaridade previamente definido. A principal dificuldade
para interpretar os resultados da analise de agrupamentos por meio
da inspegdo de dendrogramas se deve ao fato de ndo haver um crité-
rio objetivo, devendo os grupos definidos serem analisados a fim de

verificar se atendem os pressupostos de uma analise de agrupamento®.

Quadro 1. Medidas de distancia e de similaridade de acordo com o tipo de dado que se aplica.

Distancia Tipo de dado Observacdes
Euclidiana Numérico Aplica-se a dados ndo padronizados e que estdo mensurados na mesma escala

. - Aplica-se a dados mensurados em uma mesma escala, porém, existe o inte-
Euclidiana quadrada Numérico ; . ) .

resse em enfatizar as diferencas entre os objetos pela presenca de outliers.

- - Aplica-se quando o interesse é dar maior peso para variaveis que se
Euclidiana ponderada Numérico P q L pesopa 9

julga serem mais importantes para a classificacdo do que outras.
) - Aplica-se quando as caracteristicas dos objetivos
Minkowsky Numeérico O . . A
sdo independentes e de igual importancia.
. - Aplica-se quando as caracterfsticas dos objetivos sdo independentes e apre-
Mahalanobis Numeérico :
sentam pesos diferentes.

Aplica-se quando os dados estdo representados em uma escala binaria (0 e 1)

Coeficiente de concordancia Categorico e o interesse é identificar a propor¢do de varidveis em que ha concordancia
nos valores presentes e ausentes.

Aplica-se quando os dados estdo representados em uma escala binaria (0 e 1)

Coeficiente de Jaccard Categérico e o interesse é identificar a propor¢do de varidveis em que ha concordancia
apenas nos valores presentes.

. Aplica-se quando os dados estdo representados em uma escala binaria (-1 e
Coeficiente de Gower - : L = ~ o . P
e Legendre Categorico 1) e o interesse é identificar a proporgdo de varidveis em que ha concordancia

e discordancia nos valores presentes e ausentes.

Quadro 2. Algoritmos de agrupamento hierdrquico mais comumente utilizados de acordo com o tipo de dado que se aplica.

Algoritmo de agrupamento Observacgées

Inicia o procedimento pela procura dos dois objetos mais similares na matriz de similaridade.

Single Linkage Em geral, grupos muito préximos podem ndo ser identificados.
Muito sensivel a valores discrepantes e dados faltantes.
Complete Linkage Agrupa os elementos mais semelhantes e verifica a distancia maxima do grupo para

0s objetos restantes. Tendéncia a formar grupos compactos e a isolar os valores discrepantes

Average Linkage

Utiliza a média aritmética das distancias dos objetos de cada grupo para calcular a matriz de distan-
cias. Pouco sensivel a valores discrepantes e dados faltantes.
Tendéncia a formar grupos muito homogéneos.

Meétodo de Ward

Utiliza o critério de aumento minimo na variancia do grupo para inclusdo ou ndo de um elemento.
Sensivel a presenca de valores discrepantes. Tendéncia a combinar grupos com o mesmo ndmero de
elementos. Alta homogeneidade interna. Exclusivo para varidveis numeéricas.

Meétodo do centroide

Utiliza vetores de médias dos grupos (centroides) que estdo sendo analisados. Método robusto e que
utiliza toda a informacgdo do grupo para a comparagdo. Tende a suavizar diferencas entre 0s grupos.
Exclusivo para variaveis numeéricas




Os métodos nio hierdrquicos de agrupamentos formam grupos
de “n” elementos, tendo como requisitos basicos a coesdo interna e
o isolamento dos grupos formados'?'. Esses métodos dividem um
conjunto de dados otimizando alguma medida de qualidade pre-
viamente definida®. Os métodos ndo hierarquicos normalmente
assumem que o nimero de agrupamentos finais seja conhecido,
embora alguns algoritmos permitam que esse nimero possa variar
durante a analise®.

O método k-means é um dos métodos nao hierarquicos mais uti-
lizados e divide os “n” elementos nos “k” grupos previamente defi-
nidos de modo que a heterogeneidade interna dos agrupamentos
seja minimizada**!. Esse método tem um algoritmo que calcula a
distancia entre cada um dos valores existentes no banco de dados,
geralmente a partir da distancia euclidiana, porém, outras medidas
encontram-se implementadas nos pacotes estatisticos?'. Ap6s o cal-
culo das distancias, o algoritmo calcula os centroides para cada um
dos agrupamentos previamente informados e esse valor é corrigido
a cada interagao do algoritmo, até que ndo se observem mais altera-
¢Oes significativas nos valores dos centroides®*..

A andlise de agrupamentos foi utilizada por Feitosa e Almeida?
para classificar os 850 municipios de Minas Gerais, Brasil, com relacdo
a produgio de 981.316 exames citopatologicos (Papanicolaou) regis-
trados no Sistema de Informagdo do Cancer da Mulher do Sistema
de Informacdo Ambulatorial do SUS (SISCAM-SAI/SUS) no ano de
2002. Foram consideradas as seguintes variaveis:

1. razdo de exames realizados na populagdo-alvo;

2. percentual de exames apresentando efeito citopatico compativel
com o virus do papiloma humano (HPV);

3. percentual de exames apresentando neoplasia intraepitelial cer-
vical (NICI - displasia leve);

4. percentual de exames apresentando neoplasia intraepitelial cer-
vical (NIC II - displasia moderada);

5. percentual de exames apresentando neoplasia intraepitelial cer-
vical (NIC III - displasia acentuada);

6. percentual de exames apresentando carcinoma escamoso invasivo;
percentual de laminas consideradas com adequabilidade “satisfa-
téria, mas limitada por”;

8. percentual de laminas consideradas com adequabilidade

insatisfatdria.

Os autores utilizaram a abordagem hierdrquica, com método de
Ward, para identificagdo do nimero de agrupamentos, e a nao hie-
rarquica, pelo método de k-means, para confirmag¢do do nimero de
agrupamentos identificados.

As duas abordagens utilizadas permitiram identificar cinco agru-

pamentos de municipios com perfis semelhantes entre si. Pelo método

k-means foi possivel verificar que a varidvel percentual de ldminas
consideradas com adequabilidade “satisfatoria, mas limitada por” foi
a que melhor discriminou os grupos. A analise dos resultados reve-
lou que o grupo 1 apresentava 70% dos exames realizados concentra-
dos nos municipios do centro-sul do estado; o grupo 2 concentrava
26% dos exames realizados nos municipios das regides sul/sudeste
do estado; o grupo 3 concentrava 20% dos exames realizados nos
municipios das regides sul/sudoeste do estado; o grupo 4 concen-
trava 23% dos exames realizados nos municipios da regiao norte; e
o grupo 5 concentrava 23% dos exames realizados nos municipios

da regido do Jequitinhonha e leste do estado.

Analise de correspondéncia

A andlise de correspondéncia tem por objetivo analisar um con-
junto de dados categdricos a partir das similaridades ou dimissila-
ridades dos elementos que podem ser visualizadas em um grafico.
Esse método ndo requer suposi¢des a respeito das distribui¢oes dos
dados e possibilita identificar relagoes que ndo seriam facilmente
percebidas em uma analise bivariada com variaveis categdricas"**,

As etapas analiticas da andlise de correspondéncia envolvem a
padronizac¢io do conjunto de dados categdricos, o célculo da matriz
de distancia, a definicio do niimero de dimensdes a serem analisa-
das e a analise dessas dimensoes®**!. A padronizagao do conjunto de
dados categdricos consiste em transformar os dados de contagem das
varidveis categéricas em frequéncias relativas, que irdo fornecer os
perfis de linhas e colunas. Esses perfis representam as respostas dos
individuos a cada uma das varidveis consideradas na andlise e sdo
denominados valores de frequéncia relativas das linhas e colunas"**.

Um conceito importante em anélise de correspondéncia é o de
inércia, que envolve tanto a representatividade dos objetos analisados
com relagio aos seus respectivos perfis de linhas ou colunas, como
também a distdncia que esses apresentam a um centroide (que é o per-
fil médio das linhas ou das colunas). O célculo da inércia é realizado
pela decomposigio da estatistica x*e possibilita a formagdo de uma
nuvem de pontos que poderdo ser representados em um grafico®?.

A andlise grafica da nuvem de pontos permite a identificagdo de
padrdes e de relagdes entre as varidveis consideradas®?*?%. Os pontos
localizados préximos a origem do grafico indicam que as variaveis
ou categorias apresentam baixas associagdes entre si, enquanto que
os pontos mais afastados, como também os préximos um dos outros,
indicam que as varidveis ou categorias apresentam maior associagao
entre si***!. A aglomeragao de pontos dentro de um mesmo qua-
drante no gréfico indica a presenca de categorias ou varidveis com
caracteristicas comuns*?,

A andlise de correspondéncia foi utilizada por Aranha* para carac-

terizar o perfil de mulheres na p6s-menopausa e o uso da terapia de



reposi¢do hormonal. Foram analisadas respostas de 195 mulheres
com relagdo aos seus aspectos socioecondmicos, demograficos, satde
geral e saude reprodutiva.

A pesquisadora verificou que as duas primeiras dimensoes da ana-
lise de correspondéncia concentraram 37% da variabilidade, sendo
que a primeira dimensao sofreu maior influéncia das varidveis relati-
vas ao nivel socioeconémico, enquanto a segunda dimensao recebeu
influéncia das variaveis relativas ao planejamento familiar e cuidado
reprodutivo. A andlise do grafico revelou que o primeiro quadrante
correspondia as mulheres ndo usudrias de terapia de reposi¢do hor-
monal e que essas apresentam indice de massa corporal (IMC) supe-
rior a 25 km/m?, ganho ponderal superior a 20 kg, idade entre 52 e
67 anos, menopausa acima de 48 anos, renda e escolaridade baixa.
O segundo quadrante agrupou as mulheres usudrias de terapia de
reposi¢ao hormonal, com idade entre 38 e 52 anos, cor branca, IMC

entre 21 e 22,9 kg/m? e ganho ponderal inferior a 10 kg.

O que deve ser considerado antes da
realizacao de uma analise multivariada?

Independente do método multivariado selecionado, alguns aspec-
tos importantes devem ser considerados sob risco de prejudicar a
confiabilidade e a validade dos resultados. O tamanho da amostra,
por exemplo, sempre ¢ uma questdo complexa e dificil de ser solu-
cionada em uma andlise multivariada'. Um tamanho de amostra
muito pequeno pode comprometer o poder de estimac¢do dos para-
metros e resultar em ajustes pouco confidveis e ndo generalizaveis.
Por outro lado, amostras muito grandes podem resultar em modelos
muito sensiveis e poucos praticos®. Uma estratégia é calcular a amos-
tra para cada uma das varidveis que serdo consideradas na analise e,
a partir de algum critério de conveniéncia do pesquisador, definir o
tamanho final da amostra entre o menor e o maior valor calculado?.
Outra estratégia seria considerar dez observagdes para cada uma das
varidveis incluidas na analise. No entanto, essa regra pode ser insu-
ficiente para tratar problemas com muitas varidveis categéricas®.

Outro problema bastante comum em uma analise multivariada,
e que pode afetar seriamente a consisténcia dos pardmetros de boa
parte dos métodos multivariados, é a ocorréncia de dados faltan-
tes (também conhecidos como dados ausentes, dados perdidos ou
missing values)">". As solugdes para lidar com esse tipo de pro-
blema sao diversas, mas precisam ser cuidadosamente avaliadas
antes de serem implementadas devido aos impactos que podem
causar nos resultados™>"’.

A solugio mais simples para lidar com dados faltantes é a exclusao
dos registros ou das varidveis que apresentarem esse tipo de problema
da analise’. No entanto, dependendo da frequéncia de ocorréncia, o

tamanho da amostra resultante pode comprometer a confiabilidade

dos pardmetros do método utilizado (no caso da exclusdo de regis-
tros) ou pode-se perder informagéo sobre alguma relagao relevante
(no caso de exclusao de variaveis)'. Outra solugio pode ser a substi-
tui¢do dos valores faltantes pela média ou mediana das observagoes'.
Esse método ¢é restrito a varidveis numéricas (ou pelo menos que
estejam em uma escala intervalar) e pode aumentar, artificialmente,
a homogeneidade da variavel, podendo gerar um viés importante
na estimativa do parametro®. Por fim, pode-se utilizar métodos de
imputagdo de dados, por meio de modelos de regressio ou de méto-
dos de simulagdo, para completar os registros faltantes'. Os métodos
de imputagdo costumam ser bastante eficientes no tratamento dos
dados faltantes, principalmente quando esses apresentam um padrao
de ocorréncia aleatério'.

Dados discrepantes, atipicos, ou outliers também sdo bastante
comuns em uma andlise multivariada e devem ser analisados com
bastante cuidado antes de serem excluidos, pois muitas vezes o seu
valor representa um padrio nao usual ou uma tendéncia, nao sendo,
dessa forma, falha de registro'.

O tamanho da amostra, os dados faltantes e os dados discre-
pantes tém um impacto direto nos métodos de estimacao, sendo
recomendavel a realizagdo de andlises da robustez, de modo a ava-
liar o quanto esses pardmetros estdo sendo afetados por esses pro-
blemas. Essa andlise pode ser feita a partir de analises estratifica-
das, no entanto, o tamanho da amostra pode ser um complicador
importante e métodos como cross-validation e reamostragem podem
ser estratégias interessantes para a analise da robustez do método
multivariado utilizado.

Os pacotes estatisticos como, por exemplo, SAS®, SPSS®, PSPP®,
STATA®, S-PLUS®, R®, entre outros, apresentam rotinas que permi-
tem avaliar a robustez dos pardmetros e sdo ferramentas importan-
tes para a realiza¢ao de andlises multivariadas>*>"°. Muitas vezes, a
escolha do pacote estatistico mais adequado passa por critérios sub-
jetivos, mas sempre deve-se levar em consideragio questdes como:
1. custo: existem opgdes gratuitas e outras que podem custar alguns

milhares de délares, dependendo da configuragdo e do niimero

de opgoes do pacote selecionado;

2. nivel de conhecimento do usudrio: determinados pacotes estatis-
ticos sdo especificos para determinadas anélises, enquanto outros
sao mais genéricos;

3. capacidade de processamento e de armazenamento: geralmente os
pacotes estatisticos suportam grandes volumes de dados, porém,
algumas outras solugdes vao demandar uma capacidade de pro-
cessamento e de armazenamento superior a0 que normalmente
se utiliza;

4. interatividade: geralmente essa questdo influencia na facilidade

de uso e no custo do software;



5. facilidade de programacio: essa opgao visa permitir ao usudrio

otimizar tarefas repetitivas de importagao e tratamento dos dados.

Um ponto em comum nos pacotes estatisticos é a énfase na sig-
nificAncia estatistica, no entanto, os resultados também devem ser
avaliados sob o ponto de vista da significAncia pratica, uma vez que
resultados estatisticamente significativos podem nao ter relevancia
prética ou clinica. Isso porque a significancia estatistica pode ter
sido observada devido a um tamanho de amostra muito grande ou
a uma pequena variabilidade entre as observagoes™?.

Finalmente, independente do método multivariado selecionado,
todas os métodos multivariados demandam uma etapa inicial que é o

desenvolvimento do problema de pesquisa em termos conceituais, de
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Vigilancia pré-natal por meio
da deteccao e da conduta na

reducao na movimentacao fetal

Prenatal surveillance through detection
and management of reduced fetal movement

Guilherme Ramires de Jesus'?*, Fernando Maia Peixoto-Filho?, Vicki Flenady?,
Alexander Heazell*, Comité Cientifico da International Stillbirth Association®

RESUMO

O objetivo desta recomendacdo foi fornecer aconselhamento para orientar os clinicos para reduzir a morte fetal apds 28 semanas
de gestacdo, detectando e gerenciando melhor as mulheres gravidas com redu¢do do movimento fetal. Esta recomendacdo revisa o
conhecimento atual sobre detecgdo e conduta na redugdo de movimentos do feto. Como é evidente a partir da baixa classificacdo da
evidéncia para muitas das recomendacoes, foi desenvolvida para fornecer um guia pratico para obstetras na pratica clinica.
Palavras-chave: movimento fetal; cuidado pré-natal; morte fetal.

ABSTRACT

The purpose of this recommendation was to provide advice to guide clinicians to reduce fetal death after 28 weeks of gestation by
better detecting and managing pregnant women with fetal movement reduction. This recommendation reviews the current knowledge
about detection and conduct in reducing fetal movements. As is apparent from the low grading of the evidence for many of the

recommendations, it was developed to provide a practical guide for obstetricians in clinical practice.

Keywords: fetal movement; prenatal care; fetal death.

INTRODUCAO

A natimortalidade é uma tragédia para pais e familias com
grande impacto psicossocial’, afetando mais de 2,6 milhées de
familias em todo o mundo anualmente?. A morte fetal é precedida
muitas vezes pela percep¢io materna da redugdo da movimenta-
¢do fetal (RMF), quer na for¢a ou na frequéncia. A RMF também
¢ fortemente ligada a outros resultados perinatais adversos, como

atraso do desenvolvimento neuroldgico, infecgdo, hemorragia
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materno-fetal, parto de emergéncia, complicagoes relacionadas ao
corddo umbilical, fetos pequenos para a idade gestacional e restri-
¢do de crescimento fetal®.

Enquanto a RMF é uma causa comum de preocupagio para as
mulheres durante a gravidez*, a maioria daquelas que apresentam RMF
vai ter um bebé sauddvel e a maioria sem a necessidade de intervencio
obstétrica. A antecipa¢do do parto pode ser justificada para algumas

mulheres dependendo do resultado da avaliagdo clinica, porém, os
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riscos e os beneficios do parto antecipado para o bebé e para a mae
precisam ser cuidadosamente considerados.

O objetivo desta recomendagio foi ajudar os paises em todo o mundo
na redugdo da morte fetal apos 28 semanas de gestagdo por meio de
uma melhor detec¢ao e manejo de gestantes com RME incentivando

uma conduta equilibrada para exames complementares e intervengoes.

Conhecimento atual sobre
a detecgao e conduta na
reducdo dos movimentos fetais

A RMF tem sido proposta como uma ferramenta de rastreio para
natimortalidade’. Apesar da grande maioria das mulheres que per-
cebem RMF nio apresentarem nenhum resultado adverso na gravi-
dez, em geral o risco de perda gestacional é aumentado e pode ser
quatro vezes maior do que nas mulheres que nao relatam RMF apos
28 semanas de gestagao®.

Muitas mulheres que tém preocupagdes sobre RMF demoram a
relatar ao profissional de saude e, portanto, perde-se uma janela de
oportunidade para intervir e evitar o resultado adverso. Em uma pes-
quisa recente, as mulheres que tiveram um natimorto tinham menos
probabilidade de ter sido informadas sobre a importancia de estar
atenta aos movimentos do seu bebé e a relevancia da RMF’. As mulhe-
res precisam ser informadas sobre a importancia de estarem atentas
aos movimentos do bebé e essas informacdes devem ser lembradas
em cada consulta pré-natal. Um estudo relatou que cerca de 40% das
mulheres no final da gestagdo nao se lembravam de ter recebido qual-
quer informagao sobre a RMF e gostariam de uma informagio con-
fidvel por escrito, bem como da informacéo verbal®. A sensibilizagdo
para RMF é uma parte essencial dos cuidados pré-natais que pode,
na verdade, reduzir a ansiedade da mulher®.

As pesquisas até o momento nio respaldam uma defini¢ao de RMF
robusta com base no nimero de movimentos que a mulher sente ao
longo de um determinado periodo de tempo'’. Embora a definigdo
mais aceita seja de dez movimentos em duas horas', a contagem de
movimentos fetais em que a mulher registra o nimero de chutes que
sentiu ao longo de um periodo de tempo (contagem de chutes) nao
foi capaz de reduzir a morte fetal’. Apesar disso, algumas mulheres
podem considerar a contagem de chutes ttil para se tornarem mais
conscientes de como seu bebé se move.

A percepgio, pela gestante, de uma redugo tanto em forga quanto em
frequéncia de movimentos continua sendo a melhor definigdo de RMF
(substituindo qualquer defini¢do utilizando contagem de movimentos)
e deve ser considerada como um sinal de uma gravidez potencialmente
em risco’. Algumas mulheres também relataram outras mudangas nos
movimentos antes de seu bebé nascer morto, como movimentagdo

repentina ou rapida, quase violenta”!!. Embora haja pouca pesquisa

sobre a associacdo de tais movimentos com natimortalidade subse-
quente, prestadores de cuidados de satide devem considerar as preo-
cupagdes de uma mulher sobre quaisquer alteracdes nos movimentos
do seu bebé, que possam requisitar uma avaliacdo clinica adicional.

Como a maioria das mulheres ouve dos outros que o bebé “acalma
antes do nascimento’, é natural que elas acreditem que uma desacele-
ragdo do movimento fetal no final da gravidez é normal. No entanto,
enquanto a natureza dos movimentos fetais pode mudar devido ao
espago restrito a termo, uma redugao real na for¢a ou frequéncia dos
movimentos nao é considerada normal®.

Enquanto mais pesquisas para identificar a conduta otimizada das
mulheres com RFM sio necessdrias'?, uma avaliagdo clinica detalhada
deve ser realizada o mais rapidamente possivel. Infelizmente, 0 manejo
clinico de mulheres com RMF ¢é muitas vezes insuficiente® e o acon-
selhamento para as gestantes pode ser inconsistente e muitas vezes
ultrapassado. Nao ha nenhuma base de conhecimento para o acon-
selhamento comumente feito para as mulheres tomarem uma bebida
doce e ligar novamente se ainda houver preocupagao. As mulheres
que estdo preocupadas com os movimentos fetais devem sempre ser
encaminhadas ao hospital para serem avaliadas.

Enquanto a maioria das mulheres que tem RMF terd um bebé
saudavel, sem a necessidade de intervengéao obstétrica, o parto pre-
maturo pode ser justificado para algumas mulheres, dependendo do
resultado da avaliacdo clinica. No entanto, os riscos de aumento da
morbidade e mortalidade associados & prematuridade iatrogénica
estdo bem documentados'. Mesmo a termo, pode haver um risco
aumentado de problemas de satide em curto e longo prazo™ e de
desenvolvimento neuroldgico'® do bebé com parto precoce plane-
jado sem indica¢do médica (37 a 38 semanas comparado com 39 a
40 semanas). Portanto, a necessidade de indicar um parto antes de
39 semanas deve ser cuidadosamente considerada. As complicagdes
maternas associadas a intervengao obstétrica (indugdo do parto ou
cesariana planejada) também sdo consideragdes importantes'.

Ha evidéncias indiretas de que a taxa de natimortos diminui em
populacdes em que as mies sdo informadas sobre RMF e que os cli-
nicos sdo incentivados a seguir um protocolo de gerenciamento'.
Espera-se que os resultados de grandes ensaios controlados em curso
nessa drea esclarecam o papel da sensibilizagdo da gestante combi-

nada com protocolos de gestdo clinica para RME

Os pontos para melhores praticas

1. Todas as mulheres devem receber informagGes escritas e verbais sobre
amovimentagio normal do feto durante o periodo pré-natal e serem
aconselhadas a reconhecer os padroes de movimentagéo didria do
seu bebé. Dessa forma, poderio relatar suas preocupagdes sobre a

redugio da for¢a ou da frequéncia dos movimentos fetais naquele dia
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ou noite ao profissional de satide. A maioria dos fetos j& apresenta
um padrao de movimentagdo em torno de 28 semanas, o que ajuda
a gestante na observagdo das mudangas de padréo. Consulte brochu-
ras informativas para as mulheres do Royal College of Obstetricians
& Gynaecologists (RCOG) e Perinatal Society of Australia and New
Zeland (PSANZ), que foram traduzidas em vérios idiomas.

. Mulheres com RMF devem ser avaliadas prontamente pelo profis-

sional de satide, que entdo deve proceder uma avaliagdo completa

Tabela 1. Fatores de risco para natimortalidade'.

Dados demograficos e fertilidade

e, com base em resultados, estabelecer um plano de cuidados.
O objetivo da avaliagdo ¢ de excluir, em regime de urgéncia, morte
iminente ou morte fetal (natimorto), além de avaliar os fatores de
risco comuns, como restricdo do crescimento fetal e insuficiéncia
placentdria. A recomendagio para todas as mulheres com RFM é:
« identificar fatores de risco maternos para a restri¢ao do cres-

cimento fetal ou natimortalidade e seguir os protocolos locais

para o cuidado se esses estiverem disponiveis (Tabela 1);

Paises desenvolvidos Globalmente
aOR (1C95%)

Idade materna (referéncia <35)

35-39 1,5(1,2-1,7) - - -
40-44 1,8 (1,4-2,3) - - -
245 2,9 (1,9-4,4) - - -
>35 1,7(1,6-1,7) 12,0 1,7 (1,6-1,7) 6,7
Baixa escolaridade 1,7 (1,4-2,0) 49 - -
Baixo nivel socioecondmico 1,2 (1,0-1,4) 9,0 - -
Sem atendimento antenatal 3,3(3,1-3,6) 0,7 - -
Reproducdo assistida (gesta¢do Unica) 2,7(1,6-4,7) 31 - -
Primiparidade 1,4(1,3-1,4) 15,0 - -
Natimorto prévio 3,4 (2,6-4,4) 1,0 _ _
Comorbidades maternas
IMC (kg/m?)¢
25-30 1,2(1,1-1,4) - 1,2(1,1-1,4) -
>40 2,1(1,6-2,7) - - -
>30 1,6 (1,4-2,0) - 1,6 (1,4-2,0) -
>25 - 8-18 - 10
Diabetes preexistente 29 (2,1-4,1) 2-3 2,9(2,1-4,1) 7,6
Hipertensdo preexistente 2,6 (2,1-3,1) 5-10 2,6 (2,1-3,1) 10,4
Pré-eclampsia 1,6 (1,1-2,2) 3,1 1,6 (1,1-2,2) 2,6
Eclampsia 2,2 (1,5-3,2) 0,1 2,2(1,5-3,2) 2,1
Fatores fetais
CIUR (<10 centil) 3,9(3,0-51) 233 - -
Gestagdo pds-termo (=42 semanas) 1,3(1,1-1,7) 03 3,3(1,0-11,1) 14,0
Incompatibilidade Rh 2,6(2,0-3,2) 0,6 2,6(2,0-3,2) 0,7
Infeccao
Maldria - - 2,3(0,8-6,7) 8
Sffilis - - 10,9 (6,6-17,9) 7,7
HIV - - 1,2 (1,2-2,2) 0,3
Fatores sociais
Tabagismo 1,4(1,4-1,3) 4-7 1,5(1,4-1,6) 1,6
Uso de drogas ilicitas 1,9 (1,2-3,0) 2,1 - -

aOR: odds ratio ajustado; IC95%: intervalo de confianga de 95%; RAP: risco atribuivel na populagdo (indica a proporgdo de casos que ndo iriam acontecer em uma
populagdo se o fator fosse eliminado); IMC: indice de massa corporal; HIV: Human Immunodeficiency Virus - Virus da Imunodeficiéncia Humana; CIUR: crescimento

intrauterino restrito; €referéncia IMC<25.
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o excluir através de testes: morte fetal (Doppler/ultrassom) ou
avaliacdo fetal ndo tranquilizadora (cardiotocografia), restri-
¢do de crescimento fetal e outras anormalidades (clinicas ou
na avaliagdo da vitalidade fetal);

« com base nos itens anteriores, formular um plano de trata-
mento individualizado utilizando principios de tomada de
decisdo compartilhada;

o apdsaavaliagdo, mulheres que ndo tém anormalidades detec-
tadas e cujos movimentos fetais voltarem ao normal devem
ser informadas para comunicar novamente caso fiquem
preocupadas com os movimentos do bebé. Se o diagndstico
de morte fetal é feito, a mulher deve receber cuidado com-
preensivo e respeitoso®*!>. Consulte as Diretrizes Perinatal
de Mortalidade da PSANZ.

3. O cuidado continuo dependera da situagao clinica individual, mas
inclui:

« cuidados especificos, em que as complicagdes sao identificadas;

« refor¢o da supervisao e consideragdo dos riscos e beneficios
do parto prematuro, particularmente para mulheres com RFM
persistente em que nenhuma causa é identificada. As mulheres
devem receber informagédo adequada para melhorar a tomada
de decisdo compartilhada.

4. As mulheres devem confiar em seus instintos; se estiverem preo-
cupadas com a redugio da for¢a ou frequéncia de movimentos
fetais, devem informar o seu profissional de satide imediatamente.
Mulheres que persistem com RFM requerem avaliagao continua
e ndo devem hesitar em continuar a relatar as suas preocupagdes

sobre RFM ao seu profissional de satde.
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Fetoscopia

Fetoscopy
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RESUMO

A melhoria do conhecimento fisiopatoldgico das anomalias fetais e o desenvolvimento de ferramentas terapéuticas permitiram, em
alguns casos especificos, a terapia intradtero por fetoscopia. Apresentamos o0 estado da arte e 0s avangos recentes para a cirurgia
fetal. Novas técnicas estdo em desenvolvimento. Embora a morbidade materna associada a fetoscopia seja baixa, a ruptura prematura
de membranas e o parto prematuro continuam sendo problemas importantes.

Palavras-chave: fetoscopia; transfusdo feto-fetal; terapias fetais.

ABSTRACT

The improvement of pathophysiological knowledge of fetal anomalies and the development of therapeutic tools have allowed, in some
specific cases, in utero therapy by fetoscopy. We present the state of art and recent advances for fetal surgery. New techniques are
currently under development. Although maternal morbidity associated with fetoscopy is low, preterm rupture of membranes and

preterm delivery remain as important problems.
Keywords: fetoscopy; fetofetal transfusion; fetal therapies.

INTRODUCAO

Nas ultimas décadas, a cirurgia minimamente invasiva tornou-se
o padrao-ouro para o diagnéstico e o tratamento em muitos campos
da medicina, nio tendo sido diferente com a medicina fetal. Esses pro-
cedimentos endoscdpicos transabdominais, guiados por ultrassono-
grafia, sao denominados de fetoscopia e permitem o acesso ao feto
para indicagées diagnosticas e terapéuticas

A primeira observagdo fetal direta foi realizada em 1954, por
Westin, ao introduzir um endoscépio (panendoscopio de McCarthy)
no utero de gestantes que seriam submetidas a abortamento terapéu-
tico, entre 14 e 16 semanas de gestagao'.

Somente na década de 1970 aconteceu o grande desenvolvimento
da fetoscopia. Scrimgeour foi o primeiro a permitir que uma ges-
tagdo continuasse apds o exame fetoscopico. E Valenti o primeiro a
obter amostra de sangue e pele fetais. Ambos os autores realizaram
o procedimento apos a exteriorizagdo do utero por laparotomia®’.
Somente em 1974, com o desenvolvimento do Dyonics Needlescope,
que podia ser inserido por via transabdominal com anestesia local, a
fetoscopia tornou-se factivel como um procedimento clinico. A coleta

do sangue fetal nos vasos da placa corial permitiram o diagndstico

de hemoglobinopatias in utero. A fetoscopia e a embrioscopia foram
entdo introduzidas como instrumento diagnéstico para visualizar
malformagao externa do feto nos primeiro, segundo e terceiro tri-
mestres da gestagdo, como também para obter tecido fetal para diag-
ndstico e para realizar transfusdo fetal intravascular?’.
Inicialmente, somente as intercorréncias fetais letais eram elegiveis
para fetoscopia®. Com a evolugdo da cirurgia fetal e a comprovagdo
de beneficios ndo s6 para salvar a vida do feto, mas, pelo menos, para
evitar danos permanentes, outros procedimentos foram incorpora-
dos®. Esses beneficios podem ser obtidos tanto pela correcio anat6-
mica da malformagdo quanto pelo impedimento da progressio da
doenga, deixando a reparagio definitiva para o periodo pds-natal.
Assim, as indicagoes da cirurgia fetal passaram a incluir nao sé as
condigdes letais, mas também as nao letais, reduzindo a morbidade

nos sobreviventes.

ETICA EM CIRURGIA FETAL

A cirurgia fetal envolve dilemas éticos unicos, pois, embora a
mae e o feto estejam intimamente interligados, os interesses podem

conflitar. Questdes controversas tais como: tipos de cirurgias
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permitidas, qual entidade decide sobre tal autorizagdo, quais as
cirurgias que devem ficar restritas a centros especializados, qual
o nivel de autoridade da mae na decisdo, quais as méaes que se
encontram aptas a decidir, quais as maes que precisam de maior
protecdo quanto a interferéncia de outros membros da familia e
qual o papel da equipe médica na orienta¢do quanto a decisdo, sdo
apenas algumas delas®.

A introducéo do ultrassom fetal de rotina e as melhorias técni-
cas nesses equipamentos aumentaram muito a nossa capacidade de
diagnosticar anomalias fetais, como consequéncia, tornou-se possivel
também o desenvolvimento das técnicas de intervencéo e cirurgia
fetal. Somou-se a isso o aprimoramento das técnicas de anestesia e
de cuidados intensivos neonatais®.

O numero crescente de indicagdes para a terapia fetal e o aparente
desejo dos pais de buscar esses procedimentos aumentaram a preo-
cupagdo com as questdes éticas relacionadas a terapia®.

A medida que a intervengio no feto passa a ser considerada para
condigbes ndo letais, os problemas éticos se ampliam. Os beneficios ao
embrido sdo sempre avaliados ante os riscos da técnica para ele pro-
prio, em relagdo & prematuridade e & prépria gestante. Bastante énfase
também tem sido dada a prote¢ao das gestantes contra as pressoes
de outros familiares. O desejo da mae tem sido cada vez mais res-
peitado principalmente apds a revelagido de algumas publicagdes na
area de neurociéncias terem revelado que a interdependéncia entre
mae e bebé é maior do que podemos estimar’.

O maior envolvimento da sociedade nas decisdes das questdes
éticas ¢é bastante desejado. A comunidade é importante no apoio aos
pais no direcionamento da decisio e na reflexdo sobre quais sdo os
padroes de qualidade de vida aceitaveis para uma determinada con-
digdo. Um deficiente fisico serd tanto melhor sucedido quanto maior
for a aceitagdo da sociedade. Demais disso, a cirurgia fetal deve ser
acessivel a todas as classes. Uma vez que a sociedade custeie esse pro-
cedimento, é de vital importancia estabelecer as prioridades entre a
intervencéo no feto e outras necessidades sociais®.

A dor e o estresse fetal se constituem como problemas distintos
no que diz respeito a ética. Nao se sabe se o feto sente dor, mas ja
¢ possivel detectar a sua resposta ao estresse. Essas respostas cau-
sam alteracdes em curto e longo prazo no sistema nervoso central e
podem afetar, no futuro, sua compreensao da dor. Reduzir a resposta
ao estresse em criangas e adultos é sabidamente um beneficio para o
tratamento; e algumas evidéncias sugerem que essa verdade também
seja vélida para o feto. Entretanto, a dose adequada para a supressao
da dor e/ou estresse e o melhor método para fazé-lo (opioides ou
anestesia regional) permanecem desconhecidos. Prevenir e tratar a
dor sao direitos humanos bésicos e independem da idade. As pesqui-

sas para evolugdo na técnica cirdrgica precisam estar acompanhadas

por outras que permitam maior compreensdo da propiocepgio fetal
e da sua resposta ao estresse®.

Embora a terapia fetal possa ter um impacto enorme no trata-
mento pré-natal de alguns defeitos congénitos, por vezes a natu-
reza invasiva desses procedimentos e a falta de dados suficientes
sobre os resultados em longo prazo trazem incertezas de natureza

médica e éticas®.

FUNDAMENTOS BASICOS

A grande justificativa que suporta a cirurgia fetal minimamente
invasiva ¢ a possibilidade de tratamento de condigées letais ou com
alta morbidade no feto quando nenhuma intervengao pos-natal efe-
tiva existe. Algumas regras ja estao bem estabelecidas para a indica-
¢do da cirurgia intrautero’. A terapia fetal deve atender aos seguintes
critérios para ser eticamente permitida:

1. deve ser um procedimento para impedir o 6bito fetal ou para pre-
venir ou mitigar substancialmente lesdes graves ou irreversiveis
para o concepto;

2. aterapia proposta deve ter um baixo risco de mortalidade para o
feto e risco baixo ou gerenciavel de lesdo grave ou sequela para o
concepto;

3. ataxa de mortalidade e morbidade materna deve ser muito baixa

ou gerencidvel.

Em qualquer tipo de terapia fetal devem ser considerados trés
conceitos éticos fundamentais®:
1. respeito pela autonomia da mulher gravida;
2. respeito pelo feto como paciente;

3. respeito pela consciéncia individual do médico.

A terapia fetal deve limitar-se ao tratamento de malformagdes
graves e a condigdes potencialmente letais quando for comprovada
sua eficacia para melhorar a sobrevivéncia e/ou preservar a fungdo

normal ou muito préxima do normal®.

NIVEIS DE EVIDENCIA PARA
PROCEDIMENTOS FETOSCOPICOS

As malformacdes do desenvolvimento e as condigdes fetais favo-
raveis a intervencao fetal podem ser categorizadas de forma ttil em

cinco grupos baseados em evidéncias'’, descritos a seguir.

Condigdes que se beneficiam da terapia fetal com base nas
evidéncias de Nivel I (a, b e ¢)!! (incluindo revisdes sistemdticas de
ensaios controlados randomizados - RCT, RCTS individuais ou “todas
ou nenhuma” série de casos). Esse grupo inclui quatro condigoes:

1. Sindrome de transfusio feto-fetal'?



Conceito: nessa sindrome, ambos os fetos apresentam mor-
fologia normal e a fisiopatologia da doenga esta relacionada
a anastomoses vasculares entre as circulagdes desses fetos na
placa corial. Alteragoes hemodinamicas complexas produzem
desequilibrio entre as circula¢des fetais, levando a transfu-
sao sanguinea de um dos fetos (doador) em dire¢do ao outro
(receptor). A sindrome de transfusao feto-fetal (STFF) é diag-
nosticada pela ultrassonografia por meio da identificagio da
sequéncia oligodramnia/polidramnia. A mortalidade perinatal
associada a essa sindrome estd em torno de 90% na auséncia
de tratamento.

Tratamento: coagulagio a laser dos vasos da placa corial para
interromper as anastomoses responsaveis pelo processo de
transfusdo. A utilizagdo dessa técnica resultard em “duas cir-
culagdes placentdrias distintas” no caso da sobrevivéncia de
ambos os fetos, ou na “prote¢do” da exsanguinagdo do feto
sobrevivente em caso de ¢bito de um deles.

O critério de selegdo para a cirurgia a laser ¢ a idade gesta-
cional inferior a 26 semanas, diagndstico ultrassonografico
de monocorionicidade no primeiro trimestre, polidramnia
no saco amnidtico do receptor (maior bolsdo vertical igual
ou maior que 8 cm antes de 20 semanas, ou a 10 cm apds essa
idade gestacional) associado a oligoidramnia na bolsa do doa-

dor (maior bolsao vertical igual ou menor que 2 cm).

2. Mielomeningocele®

Conceito: mielomeningocele (MMC) corresponde a protrusao
da medula por meio de defeito aberto do tubo neural. As con-
sequéncias para o feto estdo relacionadas ao seu desenvolvi-
mento e na maioria das vezes correspondem a herniagdo do
cerebelo e a hidrocefalia decorrentes da anormalidade na dina-
mica da produgéo do liquido cefalorraquidiano. Outras lesdes
estdo também associadas a incapacidades sensitivas e moto-
ras como a paralisia dos membros inferiores, disfuncdo de
controle esfincteriano, de sensibilidade e sexual. Em alguns
casos o cognitivo também pode ser afetado. A altura da lesao
¢ um importante fator para determinar a gravidade da MMC.
Casos mais leves com preservagdo do coeficiente de inteligén-
cia, da fungdo motora e continéncia social podem estar rela-
cionadas a isso. Um grande nimero de casos necessitard de
derivagio ventriculoperitoneal ap6s o nascimento. Dados cli-
nicos sugerem que o comprometimento neuroldgico progride
durante a gravidez.

Tratamento: a corre¢do cirdrgica antenatal foi devidamente estu-
dada para a cirurgia a céu aberto no estudo MOMS (US-based
management of MMC study), comprovando a vantagem desse

tipo de abordagem quando comparada a pos-natal'®. A terapia

fetal favorece o desfecho em longo prazo, evitando a exposi¢ao
do tecido nervoso ao fluido amnidtico, bem como o vazamento
do liquido cefalorraquidiano, o que parece reduzir a chance
de hidrocefalia e resultar em menor necessidade de derivacao
apos o nascimento. Outra vantagem da cirurgia fetal é que o
reparo seria menos propenso a cicatriza¢do, evitando a cha-
mada sindrome da medula presa. A cirurgia fetoscopica para
a MMC apresenta uma menor taxa de deiscéncia da cicatriz
de histerotomia quando comparada a cirurgia aberta, resul-
tado esse decorrente da ndo realizagdo desse procedimento na
cirurgia endoscépica. Por outro lado, a taxa de rotura prema-
tura de membranas ¢, inesperadamente, maior apds a cirurgia

endoscopica do que apos a cirurgia aberta'*'*.

3. Obstrugdo do trato urinario inferior'

o A obstrugio do trato urindrio inferior do feto (LUTO, do inglés

lower urinary tract obstruction) pode levar ao desenvolvimento
renal anormal, cujos resultados persistem na infancia. As duas
malformagdes congénitas mais comuns para causar LUTO
sao: valvulas de uretra posterior e atresia uretral. A insuficién-
cia renal pré-natal grave é frequentemente associada a oligo-
-hidramnio, estando associada a alta prevaléncia de hipoplasia
pulmonar, resultando em alta mortalidade e morbidade peri-
natal. A LUTO geralmente é diagnosticada com 20 semanas
de gestagdo pela ultrassonografia, que apresenta caracteristi-
cas tipicas: megabexiga fetal e hidronefrose bilateral com ou
sem aparéncia parenquimatosa cistica nos rins, associadas com
oligo-hidramnio.

Tratamento: a abordagem antenatal visa permitir a drenagem
da bexiga fetal, seja por derivagio vesico-amnidtica, seja por
ablacdo a laser da valvula de uretra posterior. A sobrevivéncia
parece ser maior nos fetos nos quais a drenagem foi realizada,
porém, os beneficios ndo podem ser comprovados de forma
conclusiva. A chance dos bebés recém-nascidos sobreviverem
com fungéo renal normal é muito baixa, independentemente

da cirurgia fetal'c.

4. Hérnia diafragmatica congénita'.

 Conceito: de etiologia pouco conhecida, a incidéncia da hérnia

diafragmatica congénita (HDC) varia de 1/2.500 a 1/5.000 nas-
cidos vivos. Oitenta e quatro por cento das lesdes ocorrem do
lado esquerdo do diafragma; 13%, do lado direito e 3% sédo
bilaterais. Em aproximadamente metade dos casos sdo encon-
tradas outras anomalias estruturais associadas, anomalias cro-
mossdmicas ou sindromes génicas, sendo a taxa de mortali-
dade nesse grupo préxima a 100%. Considerando-se somente
os casos com HDC isolada, as taxas de sobrevida neonatais

variam de 60 a 70%. Essa alta mortalidade pode ser atribuida



a hipoplasia e a hipertensao pulmonar, que sao acompanhadas
por imaturidade tecidual, bioquimica e estrutural do érgao.

« Tratamento: as possibilidades terapéuticas para os casos de
HDC consistem em tratamentos pré, peri e pds-natais, sendo
que a cirurgia p6s-natal conta com uma sobrevida que varia
de 50 a 92%. Com o objetivo de melhorar o prognéstico
pos-natal para fetos portadores de HDC, a cirurgia fetal para
oclusio traqueal, que tem como objetivo promover o cres-
cimento pulmonar intrautero, consiste na instalacdo de um
baldo na traqueia do feto, por fetoscopia, procedimento que
passou a ser chamado de FETO (do inglés: fetoscopic endo-
tracheal occlusion — oclusdo endotraqueal fetoscopica) em
casos cuja mortalidade é considerada elevada, ao derredor
da vigésima sexta semana de gestagao. Esse baldo deve ser
retirado, também por fetoscopia, cerca de seis semanas ap6s

a sua colocacio.

Condig¢oes que se beneficiam da terapia fetal com base nas evi-
déncias de Nivel 2 (a e b) obtidas a partir de analises sistematicas
de estudos de coorte. Isso inclui terapias como a transfusdo intrau-
terina (IUT) para o tratamento da anemia aloimune fetal e infecgdo
por parvovirus B19 e para o tratamento clinico da taquicardia fetal™.

Nenhuma delas requer abordagem fetoscopica.

Condigoes que podem se beneficiar da terapia fetal com base
em evidéncias de Nivel 3 (a e b) derivadas de analises sistemati-
cas de estudos de casos-controle (a) ou estudos de casos e controles
individuais (b) que demonstraram beneficios provéveis, como o caso
da fetoscopia e cistoscopia com ablagdo a laser da vélvula de uretra
posterior nos casos de obstrucio do trato urinario inferior'®, doenga

ja descrita acima.

Condigoes que podem se beneficiar da terapia fetal com base em
evidéncias de Nivel 4 derivadas de pequenas séries/relatos de casos:
1. Sindrome da banda amniética

« Conceito: caracteriza um grupo de anomalias congénitas cau-
sadas por “bandas” do dmnio que aderem a estruturas fetais.
As anomalias resultam de aderéncias ou constrigdes nas partes
fetais acometidas: edema dos dedos das méos e pés, amputagdo
de membros e defeitos graves da face, coluna, corddo umbilical
e paredes abdominal e toracica.

o Tratamento: so existe indicagao de abordagem fetal quando a
brida “estrangula” alguma extremidade fetal ou o cordao umbi-
lical. Nesses casos, observa-se edema dos dedos das maos ou
dos pés, a isquemia progressiva pode levar a amputagdo de

membro. A lise de banda amniética por meio de fetoscopia

na tentativa de impedir a amputagio de um membro fetal é o
tratamento a ser realizado.
2. Corioangioma placentario

« Conceito: ¢ um tumor geralmente benigno (hamartoma) origi-
nado dos vasos placentdrios. Os tumores grandes (acima de 4,0
a5,0 cm) podem levar a polidramnia, anemia, insuficiéncia car-
diaca, hidropisia fetal e ao crescimento intrauterino retardado.

« Tratamento: a intervengéo fetal estd indicada quando ocorrem
sinais de insuficiéncia cardiaca congestiva no feto. O objetivo
é fazer cessar o fluxo sanguineo dentro do tumor por meio da
coagulagio dos vasos placentdrios que o irrigam pela fetoscopia.

3. Teratoma sacrococcigeo

« Conceito: ¢ um tumor originario de folhetos embrionarios ou
células germinativas que se localiza, na maior parte das vezes,
na regido sacral.

o Tratamento: a intervencéo intrauterina estd indicada nos casos
de hidropsia fetal abaixo de 32 semanas. O principal objetivo
é corrigir o estado de alto débito fetal, sendo que a principal
alternativa ¢ a oclusdo dos vasos superficiais do tumor com
laser por meio de fetoscopia.

4. Obstrugdo congénita das vias aéreas superiores (congenital high
airway obstruction syndrome)

o Conceito: a obstrugio das vias aéreas superiores do feto pode
levar a hidropisia fetal pela retengdo do liquido habitualmente
produzido pelo pulmao do feto. O aumento excessivo do volume
pulmonar leva a eversdo do diafragma e a compressdo acen-
tuada do mediastino culminando com o 6bito fetal.

« Tratamento: a colocagdo de um stent na traqueia, por meio
de fetoscopia, ou mesmo a ablagéo a laser da obstrugdo pode
levar & descompressao traqueal com sobrevida pds-natal.

5. Estenose aortica progressiva

o Conceito: estenose da vélvula adrtica, que pode evoluir para
sindrome de hipoplasia do coragdo esquerdo (SHCE).

« Tratamento: a corregao intrattero da estenose adrtica pode
reverter a progressdo da hipoplasia do ventriculo esquerdo.
O mesmo principio se pode aplicar a estenose pulmonar pro-
gressiva critica com septo ventricular intacto, o que leva a hipo-
plasia do coragio direito. O cateterismo cardiaco fetal guiado
por ultrassom e a dilatagdo valvular, realizada por via percu-
tanea, podem permitir a desobstrugdo no trato de saida dos
ventriculos, impedindo a hipoplasia das cAmaras cardiacas.

6. Feto acardico — sequéncia da perfuséo arterial reversa no geme-
lar (twin reversed arterial perfusion)

« Essa condigdo representa uma variante da gemelidade unida.
A circulagio coribnica é compartilhada por meio de anastomoses

arterioarteriais e venovenosas, frequentemente por meio de uma



inser¢ao comum dos corddes umbilicais, estabelecendo, entio,
uma relagao parasitdria entre um feto aparentemente normal
(feto bomba) e uma massa acardiaca, que pode apresentar distin-
tos graus de diferenciagao tecidual. Tal arranjo vascular peculiar
predispde o feto bomba a um estado circulatdrio hiperdindmico
e consequente instalacdo progressiva de insuficiéncia cardiaca
de alto débito, o que pode levar a dbito em 50 a 75% dos casos".
o O manejo conservador desse quadro apresenta risco de obito
elevado do feto bomba, ao passo que a aplicagdo de técnicas de
cirurgia fetal minimamente invasiva pode elevar a sobrevida para
80%, principalmente quando ¢é realizado o diagnostico no inicio
da gestagdo, permitindo a intervengao precoce. Entretanto, deve-
-se atentar para a pequena quantidade de evidéncias cientificas
acerca desse topico e a natureza observacional de estudos con-
duzidos até este momento. O manejo adequado ainda nao é
consenso e até hoje ndo foram estabelecidos protocolos padro-
nizados. Atualmente, a fetoscopia é o método de escolha para o
acesso ao ambiente intrauterino e execuc¢io da técnica selecio-
nada, buscando a interrupgao do suprimento sanguineo para o
feto acardico. A escolha do procedimento ideal e 0 momento da
intervengao variam de acordo com a idade gestacional e o local

onde serd realizado o procedimento.

Condi¢oes em que o uso da terapia fetal ainda é considerado
controverso
1. Sequéncia de policitemia da anemia no gemelar (twin anemia-

-polycythemia sequence — TAPS)X.

o Conceito: forma de transfusio feto-fetal cronica, recente-
mente descrita, que se caracteriza por grandes diferengas da
hemoglobina entre os gémeos, sem sinais de STFE. TAPS pode
ocorrer espontaneamente ou ap6s a cirurgia a laser para STFE

A forma espontinea complica aproximadamente 3 a 5% das
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Sifilis congénita: Relato de caso
e consideracoes clinico-epidemioloégicas

Congenital syphilis: Case report and
clinical-epidemiological considerations

Fernanda do Monte Mauro?', Fernando Maia Peixoto Filho'%3*, Paulo Roberto Nassar de Carvalho'23

RESUMO

A sffilis congénita é uma doenga evitavel. No entanto, um recente aumento de ocorréncias foi observado no Brasil. Apresentamos
um caso de sffilis congénita mostrando manifestagdes fetais. A gestante é particularmente vulneravel a exposi¢do e maior € grande a

chance de receber diagndstico e tratamento inadequados.

Palavras-chave: sifilis congénita; infec¢8es por treponema; cuidado pré-natal.

ABSTRACT

Congenital syphilis is a preventable disease. However, an increase in occurrences has been recently observed in Brazil. We present a
case of congenital syphilis showing fetal manifestations. Pregnant women are particularly vulnerable to exposure and greatly prone to

inadequate diagnosis and treatment.

Keywords: syphilis, congenital; treponemal infections; prenatal care.

INTRODUCAO

A sifilis é considerada uma doenga pandémica, que historica-
mente teve uma redugdo da sua prevaléncia na segunda metade
do século XX devido ao éxito do emprego da penicilina como
tratamento. Contudo, um aumento recente da sifilis tem sido
observado no Brasil. Fatores relacionados a esse acréscimo sdo
ha muito relatados na literatura médica, podendo ser destaca-
dos, dentre outros:

1. ineficicia de campanhas educativas para o uso de prote¢do no
ato sexual;

automedicagio, com tratamento inadequado;

aumento da multiplicidade de parceiros;

dificuldade de identificagdo e investiga¢do dos parceiros;

ook wn

menor temor da populagio a exposigdo, frente aos avangos diag-
ndsticos e terapéutico da sifilis e de outras doencas sexualmente
transmissiveis (DSTs);

6. ampla mobilidade de individuos, o que contribui sobremaneira

para se espraiar a doenca'.

Um conjunto de estratégias desenvolvidas por 6rgios gover-
namentais visam & captagdo precoce das gestantes para a rede
publica de satde (ou suplementar) de aten¢ao pré-natal, ao diag-
ndstico precoce da doenga e a aderéncia ao tratamento da gravida
e de seu parceiro, bem como a monitorizagdo de controle, cura e
prevengao de outras DSTs. Tais estratégias sao fundamentais para
diminuir os potenciais desfechos obstétricos e perinatais adver-
sos?. Isso chama atencdo para a necessidade de se retomar medi-
das de rotina, bem estabelecidas, durante a realiza¢ao dos cuidados
pré-natais, que envolvem:

1. rastreamento de todas as gestantes com exames laboratoriais;

2. tratamento com penicilina tanto das mulheres infectadas quanto
de seus parceiros sexuais;

3. monitorizagao e interpretacdo adequada da resposta ao tratamento

medicamentoso.

A seguir, relatamos caso clinico de sifilis congénita que con-

sideramos emblematico, ndo somente pelas manifestagoes fetais,
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mas também por se tratar de gestante particularmente vulneravel a
exposi¢do & doenga e com grande chance de receber diagnodstico e

tratamento inadequados®.

CASO CLINICO

A.C.M.M, 15 anos, GI P0, 38 semanas, encaminhada & mater-
nidade do Instituto Fernandes Figueira (IFF/Fiocruz) para tria-
gem do pré-natal por alteragdo de ultrassonografia (USG) externa
realizada no dia anterior com a seguinte descri¢ao: biometria fetal
estimada (BFE) de 36/37 semanas, presenc¢a de grande quanti-
dade de liquido no abdome fetal (ascite) e polidramnia severa.
Apresentava ultrassonografia realizada com 27 semanas, sem alte-
ragdes evidentes.

Realizava pré-natal na unidade basica de saude (4 consultas),
onde fez uma tnica rotina laboratorial com 27 semanas de idade ges-
tacional. Resultados: tipagem sanguinea O, fator RH positivo, glicose
75, sorologia para rubéola, hepatite B, HIV negativo, VDRL 1/64.
Nega tratamento prévio para sifilis.

A paciente foi admitida na maternidade do IFF/Fiocruz, assin-
tomatica, fundo uterino de 34 cm, auséncia de metrossistoles, tonus
uterino normal, movimentagéo fetal presente (MF), batimento car-
diofetal (BCF) 144 bpm. Optou-se pela internagdo hospitalar para
investigacdo e tratamento com penicilina benzatina, esquema de trés
doses com intervalo de uma semana entre cada uma. Houve insu-
cesso em contatar parceiro para tratamento conjunto pelo Servi¢o

de Vigilancia Epidemiolégica.

Exames realizados na internagcao

1. USG obstétrica com doppler que evidenciou BFE de 35 semanas
e 3 dias, peso fetal estimado de 4.101 g, BCF 145 bpm, placenta
posterior alta, grau II, com 58 mm de espessura, polidramnia
importante (Figura 1), com maior bolsdo vertical (MBV) 11,9 cm,
dilatacéo leve do terceiro ventriculo (7,0 mm), coragdo com ven-
triculo direito com espessamento endocardico, hiperecogénico,
ascite severa, hepatoesplonomegalia significativa (Figura 2), geni-
talia com hidrocele bilateral.

2. Cardiotocografia (CTG): ondulatdria e reativa

3. VDRL: 1/16

No dia seguinte a internagdo, a paciente se manteve assintomatica,
sem alteragdes no exame fisico realizado. Contudo, a CTG anteparto
apresentou padrdo comprimido. Foi indicada, entdo, a interrupgao
da gravidez por via alta devido ao diagnéstico de hidropisia fetal nao
imune e aumento da circunferéncia abdominal associada a CTG com

padrdo comprimido.

Cesariana sem intercorréncia. Recém-nascido (RN) vivo, apgar
8/9, icterico 2/4+, adequado para a idade gestacional com hepatoes-
plenomegalia e hidrocele volumosa ao exame fisico. Colhido VDRL
sangue (1/32), e liquorico (aumento das proteinas, VDRL negativo).

Iniciado penicilina cristalina por 10 dias.

Exames do recém-nascido
realizados na internacao
1. Bilirrubina total: 8,5 (sem necessidade de fototerapia). Apresentou

4,6 em segunda titulagem.

Figura 1. Identificacdo de polidramnia macica (11,9 cm) de maior
bolsdo vertical, associada a placenta espessada, medindo 5,8 cm
de diametro.

Figura 2. Identificagdo de ascite associada a hepatoesplenomegalia.
Achados sonograficos comuns nas infec¢des congénitas.



2. USG transfontanela: sistema ventricular de volume normal.

3. USG abdominal: figado com aumento do volume, ecotextura pre-
servada e contornos regulares; bago com discreto aumento no seu
volume, ecotextura homogénea. Observa-se minima quantidade
de liquido livre em cavidade peritoneal.

4. Raio-X de ossos longos: normal.

5. Fundo de olho: normal.

Durante internagdo, RN e puérpera apresentaram evolugio satis-
fatdria, recebendo alta hospitalar conjunta 14 dias apds a internagao.
Realizaram acompanhamento no ambulatério de doenga infectopa-
rasitaria até 8 meses de vida do RN.

Apos dois exames consecutivos que apresentaram resultado nega-
tivo, o bebé foi considerado com crescimento e desenvolvimento nor-

mais e diagnosticado tratado da sifilis congénita.

DISCUSSAO

A chegada de um caso de hidropisia fetal ndo imune a um ser-
vi¢o de medicina fetal remete o raciocinio clinico do fetélogo as
mais diversas condigdes possiveis. A investigacdo materno-fetal
nesses casos é classicamente norteada pelas causas elencadas nas
publica¢des internacionais* (Quadro 1). No entanto, ha que se
contextualizar o meio em que se estd inserido. No Brasil, a sifilis
¢ uma causa muito frequente (e, infelizmente, negligenciada) de
abortamentos, dbitos fetais e neonatais. Estudo realizado no Rio
de Janeiro demonstrou falhas na notificacio de casos de abortos e

natimortos ao confrontar dados do Sistema de Informagdes sobre

Quadro 1. Grupos de causas para hidropisia ndo imune e
suas prevaléncias.

Cardiovascular (20,1%)
Idiopéticas (19,8%)
Displasia linfatica (15,0%)

Hematoldgicas (9,3%)

Anomalias cromossomiais (9,0%)

InfecgBes (7,0%)

Sindromes genéticas (5,5%)

Sindrome de transfusao feto-fetal (4,1%)
Miscelania (3,6%)

Causas toracicas (2,3%)

Erros inatos do metabolismo (1,3%)

Gastrointestinal (1,3%)

Malformacg8es do trato urinario (0,9%)

Tumores extratoracicos (0,7%)

Adapatado de Belinini et al.*

Mortalidade (SIM) e do Sistema de Informagdes Hospitalares
(SIH) com os dados do Sistema de Informagdo de Agravos de
Notificagdo (SINAN), com provavel subnotificagdo dos casos
de sifilis na base nacional’.

A notificagdo compulsoria de sifilis congénita foi instituida
em todo o territdrio nacional a partir da Portaria n° 542, de 22
de dezembro de 1986; a de sifilis em gestante foi instituida pela
Portaria n° 33, de 14 de julho de 2005; e a de sifilis adquirida,
pela Portaria n° 2.472, de 31 de agosto de 2010 (Quadro 2). Desde o
inicio da notificagdo compulsdria dos casos de sifilis em gestan-
tes, em 2005, observamos um aumento progressivo dos casos,
com inflexdo ascendente da curva a partir de 2010. Fendmeno
que pode ser atribuido, parcialmente, ao aprimoramento do sis-
tema de vigilancia epidemioldgica e a ampliag¢ao da distribuicao
de testes rapidos. O Rio de Janeiro esta entre os estados que apre-
sentaram taxas de incidéncia de sifilis congénita superiores a taxa
nacional (6,5 casos/mil nascidos vivos) —entre 2005 e 2016, a taxa
de incidéncia de sifilis congénita na regiao foi de 12,4 casos/mil
nascidos vivos®.

Apesar da ampliagdo da cobertura pré-natal nos ultimos anos,
com magnitude de 98,7% descrita no estudo Nascer no Brasil’,
sua efetividade ainda é baixa no que se refere a sifilis congénita®.
O acompanhamento pré-natal provido a essa paciente foi incapaz
de identificar o caso precocemente, aconselhar e tratar a gestante
e seu parceiro de maneira adequada e, consequentemente, evitar a
transmissao vertical. A taxa de transmissdo vertical de sifilis congé-
nita no Brasil é estimada em 34,3% — com intervalo de confianca
de 95% (IC95%) 24,7-45,4%. O tratamento oportuno com penici-
lina da gestante acometida pode reduzir a sifilis congénita em 97%
(IC95% 93-98)7. Um indicador de qualidade dos sistemas de satude
de um pais, proposto pela Organizagdo Mundial de Saude (OMS),
é a propor¢do nacional de mulheres gravidas infectadas com sifilis
que recebem pelo menos uma dose de penicilina G benzatina até a
vigésima quarta semana gestacional®. No caso em discussio, a ges-
tante chegou a 38 semanas sem o devido tratamento, e seu filho
ja apresentava sintomas graves da doenga, com derrames serosos,
hepatoesplenomegalia e polidramnia.

Quando analisamos o caso por nds relatado com um olhar
demografico e socioecondémico, materializamos o arquétipo dos
casos de sifilis congénita no Brasil: ocorreu com uma adolescente
de 15 anos, parda, residente na baixada fluminense, em acompanha-
mento pré-natal na rede publica de satide e com apenas uma rotina
de exames laboratoriais. Domingues & Leal descrevem associagao
entre sifilis congénita e a menor escolaridade materna, cor da pele
preta e parda, ao inicio mais tardio do pré-natal, menor nimero de

consultas e menor realizagdo de exames soroldgicos®. Os mesmos
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autores descrevem um aumento em seis vezes da mortalidade fetal implementada, mas carrega a responsabilidade de pautar tema da
nos casos de sifilis congénita®, o que afortunadamente nao acon- saude materno infantil tdo importante no nosso meio. A sifilis con-
teceu neste caso. génita é um verdadeiro problema de satide publica e atualmente tem

O presente relato exibe pouca exuberincia no que tange ao ine- sido potencializado pelas falhas no cuidado pré-natal e pela vulnera-
ditismo do seu curso clinico, as imagens observadas ou a terapéutica bilidade social das gestantes brasileiras.

Quadro 2. Defini¢do de casos para fins de vigilancia epidemioldgica.

Sifilis adquirida

Caso confirmado: todo individuo com evidéncia clinica de sffilis primaria ou secundaria (presenca de cancro duro ou lesdes compati-
veis com sffilis secundaria), com teste ndo treponémico reagente com qualquer titulagdo e teste treponémico reagente, OU individuo
assintomatico com teste ndo treponémico reagente com qualquer titulagdo e teste treponémico reagente.

Sifilis em gestante

Caso suspeito: gestante que durante o pré-natal apresente evidéncia clinica de sffilis, ou teste ndo treponémico reagente com qual-
quer titulagdo.

Caso confirmado

- Gestante que apresente teste ndo treponémico reagente com qualquer titulagdo e teste treponémico reagente, independentemente
de qualquer evidéncia clinica de sffilis, realizados durante o pré-natal.

-+ Gestante com teste treponémico reagente e teste ndo treponémico ndo reagente ou ndo realizado, sem registro de tratamento
prévio.

Sifilis congénita

Primeiro critério:

+ Crianga cuja mde apresente, durante o pré-natal ou no momento do parto, teste para sffilis ndo treponémico reagente com qualquer
titulacdo E teste treponémico reagente, que ndo tenha sido tratada ou tenha recebido tratamento inadequado.

- Crianga cuja méde ndo foi diagnosticada com sffilis durante a gestacdo e, na impossibilidade de a maternidade realizar o teste trepo-
némico, apresente teste ndo treponémico reagente com qualquer titulagdo no momento do parto.

- Crianga cuja méae ndo foi diagnosticada com sffilis durante a gestacdo e, na impossibilidade de a maternidade realizar o teste ndo
treponémico, apresente teste treponémico reagente no momento do parto.

+ Crianga cuja mde apresente teste treponémico reagente e teste ndo treponémico ndo reagente no momento do parto, sem registro
de tratamento prévio.

Segundo critério:

Todo individuo com menos de 13 anos de idade, com pelo menos uma das seguintes evidéncias

sorolégicas:

+ titulagBes ascendentes (testes Ndo treponémicos);

+ testes ndo treponémicos reagentes apds 6 meses de idade (exceto em situacdo de seguimento terapéutico);

- testes treponémicos reagentes apds 18 meses de idade;

+ titulos em teste ndo treponémico maiores do que os da mde, em lactentes;

- teste ndo treponémico reagente com pelo menos uma das alterac¢des: clinica, liqudrica ou radioldgica de sffilis congénita.

Terceiro critério:

Aborto ou natimorto cuja mde apresente teste para sffilis ndo treponémico reagente com qualquer titulagdo ou teste treponémico rea-
gente, realizados durante o pré-natal, no momento do parto ou curetagem, que ndo tenha sido tratada ou tenha recebido tratamento
inadequado.

Quarto critério:
Toda situagdo de evidéncia de infec¢do pelo Treponema pallidum em placenta ou corddo umbilical e/ou amostra da lesdo, bidpsia ou
necropsia de crianga, aborto ou natimorto.

Tratamento inadequado

Entende-se por tratamento inadequado:

- aquele realizado com qualquer medicamento que ndo seja a penicilina; ou
+ incompleto, mesmo tendo sido feito com penicilina; ou

+ inadequado para a fase clinica da doenga; ou

+ institui¢do de tratamento fora do prazo de até 30 dias antes do parto.

Fonte: Ministério da Saude?

ras Ginec. 2017;110-127(1):26-30 29
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ANNDROSTEN

Iribulus terrestris 280 mg

POSOLOGIA:
1 comprimido ao dia. Regulador Hormonal Androgénico

APRESENTACOES:

Embalagem com 15 comprimidos contendo
280 mg de extrato seco de Tribulus terrestris
equivalente a 112 mg de protodioscina.

CONTRAINDICAGOES: GRAVIDEZE CRIANCAS. INTERAGOES MEDICAMENTOSAS: O USO DO
PRODUTO COM OUTROS MEDICAMENTOS HORMONAIS PODE POTENCIALIZAR O SEU EFEITO.

| SE PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MEDICO DEVERA SER CONSULTADO. |

ANDROSTEN UNO - Tribulus terrestris 280 mg. INDICAGOES: Indicado para melhora do desequilibrio hormonal e aumento da
producgdo de espermatozoides em pacientes que apresentam alteragdes das fungdes sexuais devido a uma baixa concentracéo
do horménio dehidroepiandrosterona (DHEA) no organismo. CONTRAINDICAGOES: Gravidez, criangas e hipersensibilidade a
qualquer um dos componentes da férmula. ADVERTENCIAS: Portadores de hiperplasia benigna de préstata somente devem utilizar
este produto apds avaliagdo médica. Em caso de hipersensibilidade ao produto, recomenda-se descontinuar o uso e consultar o
médico. INTERAGOES MEDICAMENTOSAS: O uso do produto com outros medicamentos hormonais pode potencializar o seu
efeito. POSOLOGIA: Ingerir 1 comprimido, 1 vez ao dia, a cada 24 horas. A dose didria nao deve ultrapassar a 1 comprimido ao dia.
REAGOES ADVERSAS: Pode ocorrer irritagido da mucosa géstrica e refluxo. MS: 1.1860.0070. VENDA SOB PRESCRIGAO MEDICA.
Central de Relacionamento Herbarium: 0800 723 8383 « NOV17

Central de Relacionamento Herbarium: 0800 723 8383 « www.herbarium.com.br e r b a r lU m




(CENTRO DE
CIRURGIADE MAMA

INVESTIMENTO EM ALTA TECNOLOGIA PARA DIAGNOSTICO
E TRATAMENTO MAIS PRECISOS PARA SUA PACIENTE

O Centro de Cirurgia de Mama Perinatal de
Laranjeiras agora conta com uma novidade: o Faxitron.

Aparelho de Raio X com tecnologia de ponta que
permite aos cirurgides visualizarem instantaneamente
a biopsia da mama e espécime de lumpectomia,
auxiliados por um técnico, dentro do centro cirurgico.

Este investimento oferece alta resolucao da imagem e
economia de tempo de cirurgia para a paciente sob
anestesia, cirurgido e equipe.

Dr. Manoel de Carvalho
Diretor Médico

Perinatal WwWW. perinatal.com.br 5226470-2
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