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O objetivo do presente estudo foi determinar os niveis de aldosterona, no sangue de
corddo umbilical. dos recém-nascidos prematuros do Hospital de Clinicas de Porto

Alegre.

Ele foi desenvolvido no periodo compreendido entre janeiro de 1991 e janeiro de 1992
no Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Foram incluidas 64 criangas nascidas neste

periodo, com menos de 37 semanas de 1dade gestacional. O desenho utilizado foi de um

~,
~

estudo de casos. L

A dosagem da aldosterona no sangue de corddo umbilical foi realizada logo apos a
dequitagdo da placenta. Foram estudadas diversas variaveis que poderiam interferir nos
niveis de aldosterona: sexo do recém-nascido, idade gestacional, peso de nascimento,
adequagdo do peso de nascimento a idade gestacional, indice de Apgar no 12 minuto,
indice de Apgar no 52 minuto, infecgdo materna, doenga da membrana hialina, drogas

usadas durante a gestagdo e tipo de parto.
Os resultados encontrados permitiram concluir que:

- o nivel mediano de aldosterona encontrado no sangue de corddo das criangas estudadas

foi de 74,50 ng/dl, com limite minimo de 22,00 ng/dl e limite maximo de 280,00 ng/dl;

- as criangas nascidas de parto cesariano com trabalho de parto t€m niveis de aldosterona
no sangue de corddo significativamente mais altos que as criangas nascidas de parto

cesariano sem trabalho de parto;
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(70

- as criangas nascidas com idade gestacional igual ou menor que 34 semanas tém niveis
de aldosterona no sanguc de cordio significativamente menores do que as nascidas com

mais d¢ 34 semanas;

- as criangas nascidas com peso de nascimento de 2000 gramas ou menos tém niveis de
aldosterona no sanguc de cordio significativamente menores do que as nascidas com

mais de 2000 gramas;

- existe uma correlagdo lincar direta entre peso de nascimento ¢ os niveis de aldosterona

no sangue de cordio;

- ndo houve relagdo entre os niveis de aldosterona encontrados no sangue de corddo das

criangas e qualquer das outras variaveis estudadas.

I: sugerida a realizagdo de trabalhos que estudem especificamente as variaveis
abordadas, ecspecialmente o tipo de parto € o uso de drogas anti-hipertensivas na
gestagdo. Estes trabalhos poderiam definir o mecanismo pelo qual ocorre esta diferenga
nos niveis séricos de aldosterona ¢ ainda comprovar, com numero maior de observagoes,

a falta de participagdo das demais variaveis na secregdo da aldosterona pelo neonato.
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1. CONSIDERACOES GERAIS

Os recém-nascidos prematuros ainda apresentam caracteristicas desconhecidas. Entre
estas, encontram-se os niveis séricos de algumas enzimas e hormonios que, por exigirem
grandes volumes de sangue para sua determinagdo e dependerem da interagdao de muitos

fatores, tém sido alvo de poucos estudos, com conclusdes contraditorias.

No recém-nascido, o sistema renina-angiotensina-aldosterona comegou a ser mais bem
estudado recentemente, quando se tornaram disponiveis métodos de radioimunoensaio
capazes de identificar os componentes deste sistema em quantidades reduzidas de
sangue. Contudo, varios aspectos deste sistema continuam obscuros, principalmente no

que diz respeito ao seu hormdnio efetor final, a aldosterona.

A aldosterona ¢ um mineralocorticéide, sintetizado pela adrenal fetal a partir da 152 a
202 semana de idade gestacional(3,18,43,76) Em adultos, este hormdnio ¢ secretado
pela zona glomerulosa do cortex da adrenal, e suas principais a¢des sdo a reabsorgdo
tubular ¢ a manutengdo da homeostase do sédio e, com isto, a manutengio da

normovolemia e da tensdo arterial (1,39)

Entre os fatores que estimulam a secregdo da aldosterona, encontram-se(70) o0 aumento
do potassio, o sistema renina-angiotensina, a restrigdo de sédio, o ACTH e outros fatores
hipofisarios - como o hormodnio estimulante dos melanécitos (MSH) -, que parecem sé

funcionar na presenga do ACTH(40). Eistes fatores, muito estudados nos adultos, ndo
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tém, no entanto, o seu papel bem estabelecido no que diz respeito a secregdo de

aldosterona no feto € no recém-nascido.

II. EMBRIOGENESE DO SISTEMA ENDOCRINO DA ADRENAL

II.1 Sistema hipotalamo-hipofisario (16,46)
O primeiro rudimento da hipéfise surge entre o 28° e o 35° dia de gestagio.
Denomina-se bolsa de Rathke e é aderido a uma area espessada do diencéfalo. A lamina
cartilaginosa da sela turcica ja esta formada aos 49 dias de gestagdo e separa a hip6fise
do estomodeo, sua origem epitelial. O primeiro rudimento do lobo posterior surge por

esta época.

Com aproximadamente 60 dias, capilares interdigitam o mesénquima circundante a
bolsa de Rathke e ao diencéfalo, iniciando-se o desenvolvimento do sistema porta-
hipofisario. Mais tarde, proximo dos 100 dias, inicia-se uma rapida vascularizagdo, com
a formagdo do plexo primario do sistema porta-hipofisario. Concomitantemente, o
hipotidlamo desenvolve-se, com o surgimento dos nucleos hipotalamicos e fibras do trato
supra-optico. A continuidade dos plexos primario e secundario do sistema porta esta
completa entre 19 ¢ vinte ¢ uma semanas. Assim, no segundo trimestre de gestagdo, o

desenvolvimento anatomico do sistema hipotadlamo-hipofisario ja esta bastante adiantado.

No que se referc a diferenciagdo celular da hipéfise, corticotropos sdo demonstraveis a

partir da 7a semana, ja sdo abundantes com 10,5 semanas e podem ser o primeiro tipo de
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célula diferenciada. A microscopia eletronica mostra a presenga de reticulos
endoplasmaticos - lisos e rugosos -, complexo de Golgi, mitocondrias e cisternas nas

c¢lulas hipofisarias fetais, confirmando seu potencial secretor.

Com 7 semanas de idade gestacional, ja é possivel identificar o hormoénio.
adrenocorticotrofico (ACTH) na hipéfise fetal, por métodos de imunofluorescéncia. A
concentragdo de ACTH cresce constantemente durante a gestagdo. Apds a 12a semana,

pode-se identificar a secregdo fetal de ACTH imunorreagente ja em niveis bastante

N

elevados. A partir da 26 semana, a concentragdo de ACTH na hipéfise € igual a de um
recém-nascido a termo. Sua secreg¢do cai gradualmente apos a 35a semana mas, ao

nascimento, os niveis so ainda superiores aos do adulto.

A passagem de ACTH materno para o feto € minima e nio contribui para os elevados
niveis fetais. Este fato € confirmado pelos niveis mais elevados de ACTH na veia
umbilical do que na circulagdo materna na gestagdo normal, pela grande discrepancia
entre os niveis fetais e maternos de ACTH em criangas anencefalicas e por ndo haver
elevagio nos niveis de ACTH fetal apds a infusdo de ACTH na mae durante o parto.
Além disto, a presenga de hormdnio liberador de corticotropina (CRH) biologicamente

ativo ja foi detectada em sangue de corddo de recém-nascidos prematuros e a termo(36).

11.2 A adrenal(46)

O primérdio da glindula adrenal surge na 4a semana de gestagdo. A partir da 6a
Semana, ja existe uma zona fetal identificavel. O neocdrtex definitivo alcanga seu

tamanho fetal maximo no segundo trimestre, época em que a Zona fetal € 3 vezes maior
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do que a definitiva. Durante a ultima metade da gestagdo, a adrenal praticamente
quintuplica o seu tamanho, principalmente pelo aumento da zona fetal. No final da
gestagdo, a adrenal atinge seu peso maximo. Do total, 80% se devem a zona fetal e 20%
a0 neocortex ou zona definitiva. Apos o nascimento ocorre uma redugio de
aproximadamente 40% do peso da adrenal, por redugdo da zona fetal. Este processo ¢

acelerado na presenga de pré-eclampsia(69).

A adrenal fetal sintetiza todos os hormdnios adrenais(19), inclusive, na zona definitiva,
a aldosterona(44). Ela ¢ capaz de converter progesterona em aldosterona, a partir da 15

semana de idade gestacional(S, 19)

A ntegridade funcional do sistema hipotalamo-hipofisario é essencial para o
crescimento e manutengdo da atividade funcional da adrenal fetal. No feto anencefalico
de menos de 20 semanas de idade gestacional, o peso da adrenal é comparavel ao da
glandula do feto normal. Apds esta idade no feto anencefalico, a glandula ndo apresenta
crescimento e, ao nascimento, ¢ involuida(46) as custas da  zona fetal, uma vez que o
neocortex, embora diminuido, ainda ¢ visivel. As alteragdes que ocorrem no feto
anencefalico em relagdo a adrenal sdo semelhantes as que ocorrem na aplasia de hipofise.
A administragdo de ACTIH ao feto anencefilico induz o crescimento da adrenal,
sugerindo que o crescimento adequado da adrenal sempre necessita da presenga do

ACTH(46).
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I1.3 Sistema justaglomerular renal

O rim do feto humano ¢ capay, de produzir renina muito cedo na vida intra-uterina(81).
A partir da 15* semana, j4 existem granulagdes nas células justaglomerulares(®1) e, com
20 semanas, quantidades aprecidveis de renina sdo encontradas no parénquima renal -
fetal35). O aparelho justaglomerular fetal ja estd bem desenvolvido no 3° més de
gestagio e o rim ¢ a maior fonte fetal de renina(7,41,80)  produzindo quase a

concentragdo normal do adulto(30). Por ndo se encontrar atividade de renina no sangue

S

de corddo de fetos anéfricos(?) e por serem os niveis de renina no liquido amniético

maiores do que no plasma materno(®1), acredita-se que a renina ativa ndo cruza a

placenta(5,40,61,82),

II1. MECANISMOS ENVOLVIDOS NA SECRECAO DE ALDOSTERONA

A aldosterona é secretada na zona glomerulosa da adrenal do adulto e no cdrtex
definitivo da adrenal do feto. Sdo 5 os principais estimulos que controlam a secregio
deste horménio no homem(17,38,39,70).

- concentragdo plasmatica de potassio;

- Sistema renina-angiotensina;

- s0dio corporal;

- horménio adrenocorticotrofico (ACTH);

- outros fatores.
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Os 4 primeiros fatores s3o os mais conhecidos e, possivelmente, os mais importantes.
O 5° grupo inclui agentes de importincia ainda ndo totalmente estabelecida, como
vasopressina, hormodnio do crescimento (GH), peptideos opidides (endorfinas,
encefalinas e dinorfinas(34) ), hormoénio estimulante dos melanécitos (MSH),

somatostatina, dopamina, histamina, e serotonina(15).

HI.1 Concentragdo de potassio plasmatico

A elevagdo da concentragdo de potassio leva a um aumento na secregdo de aldosterona
que, por sua vez, incrementa a excregdo renal de potassio, levando o ion de volta a sua
concentragdo normal. A agdo do ion parece dar-se diretamente sobre as células da zona
glomerulosa da adrenal, o que é, em adultos, um fator muito importante no controle da
secre¢do de aldosterona (16,38,39) O jon age também por ag¢do indireta, através de
outros reguladores da secregdo de aldosterona, como o sistema renina-angiotensina e a
resposta adrenal ao ACTH(70). O segmento mais agudo da curva dose-resposta da-se
com niveis de potéssio entre 3,5 e 6 mEq/l, a faixa normal do prematuro(83). Dietas ricas

em potassio aumentam a responsividade da aldosterona a angiotensina II, enquanto dietas

pobres neste ion a diminuem(79).

II1.2 Sistema renina-angiotensina

O fator mais estudado na regulagdo da aldosterona ¢ o sistema renina-angiotensina(89),

o qual, segundo GUYTON, desde os trabalhos de 1.ARAGH e GENEST em 1960, tem sido

considerado por muitos clinicos e pesquisadores como o responsavel pelo controle da
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secregdo de aldosterona(38). A renina ¢ a enzima limitante neste sistema. Ila é uma
glicoproteina encontrada em varios tecidos, principalmente nos rins(31,61,66,89) A
enzima ¢ sintetizada nas células do aparelho justaglomerular renal e é secretada na

corrente san gt’u'nca(3 1,89).

A secregdo de renina é estimulada principalmente por fatores que diminuem o volume
extracelular e a pressdo sangiiinea ou que aumentam a estimulagdo simpatica(31,61). A
renina age especificamente em uma alfa-2-globulina, o angiotensinogénio, realizando a
sua clivagem na circulagdo, em angiotensina 1(16,31,84) Fntre os fatores que aumentam
0s niveis de angiotensinogénio circulante estdo os glicocorticoides, os horménios

tiredideos e os estrégenos(31).

A angiotensina I, por sua vez, é clivada em angiotensina II pela enzima conversora da
angiotensina. A maior parte da enzima conversora da angiotensina localiza-se nas células
cndoteliais, especialmente da vasculatura pulmonar, embora se encontre enzima em
Varios outros o6rgdos, inclusive nos proprios rins(31,60,66) A angiotensina 1I é um
Potente vasoconstritor e secretagogo de aldosterona(89). I destruida por um conjunto de

enzimas denominado angiotensinase(3 1,66),

Todos os componentes do sistema tém sido encontrados em uma série de tecidos,
Incluindo o cérebro, miocardio, cortex adrenal, paredes vasculares, ttero, placenta e

Mmembranas fetais, porém, a sua produgdo nestes Orgdos parece ser para uso

local(7,31,61,89)

A angiotensina II, por sua vez, € transformada pela angiotensinasc(3 ) em angiotensina

M1, que parece ser tao poténte para as c€lulas da zona glomerulosa da adrenal quanto a
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angiotensina 11(89). Existe ainda uma rota alternativa para a formagdo de angiotensina
I, que envolve a agdo da angiotensinase sobre a angiotensina I, formando angiotensina
Il sem passar pela formagdo de angiotensina II(31). Outros efeitos da angiotensina II
incluem vasoconstrigdo arteriolar, elevagdo da tensdo arterial, facilitagdo da liberagdo de

norepinefrina ¢ aumento da secre¢io de ACTH e vasopressina(31).

O sistema renina-angiotensina sofre influéncia de varios fatores, entre eles, o sistema
nervoso adrenérgico, o potassio, o sodio e alteragdes no volume de &gua corporal(16).
A
A infusido de angiotensina II capaz de aumentar em cinco vezes a concentragdo desta
angiotensina triplica os niveis de aldosterona nas primeiras 24 horas. Com o seguimento
da infusdo, os niveis de aldosterona caem para 30% acima do nivel normal. O efeito
percentual da angiotensina sobre a aldosterona ¢ cerca de 100 vezes menor que o do

potassio.(38,39),

Cerca de 20% dos pacientes adultos graves internados em UTI apresentam uma
dissociagdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona, com niveis elevados de
Atividade Plasmatica de Renina (PRA) e niveis inapropriadamente baixos de
aldosterona.(29) Esta associagdo de niveis baixos de aldosterona com quadros clinicos
graves parcce aumentar a mortalidade em quase 30%.(29) Em adultos sadios, durante o
cxercicio ou ao acordar, existe uma correlagdo fortemente positiva entre a PRA e os

niveis de aldosterona, bem como entre PRA e angiotensina II (48),

I:m recém-nascidos, o funcionamento deste sistema ainda ndo é totalmente entendido.
Nas primeiras 24 horas de vida de criangas a termo, nio foi observada correlagio entre a

atividade plasmatica da renina com os niveis de aldosterona sérica ou de tensdo
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arterial(32,90). Também ndo ¢ determinado se a mesma dissociagdo que ocorre em
adultos gravemente doentes acontece em recém-nascidos, embora criangas a termo com

sofrimento respiratério apresentem atividade plasmatica de renina elevada(28).

llI.3 Sodio corporal

Desde os primeiros estudos sobre aldosterona, sabe-se que uma dieta. pobre em sodio
causa um marcado aumento na secregio de aldosterona(38,70) Quando uma pessoa ¢
mantida em uma diecta deficiente em sddio, a sensibilidade e a magnitude da resposta da
glomerulosa adrenal a angiotensina II aumentam muito, chegando a triplicar, mesmo sem
ocorrer uma alteragdo significativa na concentragdo sérica de s6dio.(16,38,39,70,89) A

restrigio de sodio também aumenta a responsividade da adrenal ao. ACTH(70).

Apesar da sua importincia, os mecanismos pelos quais o sédio exerce seus efeitos na
secregdo de aldosterona ainda ndo sdo bem conhecidos. Se o seu efeito € causado
diretamente pela sua deplegdo ou por algum outro mecanismo ainda ndo se sabe, pois é
impossivel diminuir a quantidade do sodio corporal sem diminuir o volume de
liquido(38), Quando ha auséncia dos rins e da hipofise, uma diminuigdo de 10% no
S0dio plasmatico ndo causa alteragdo na concentragdo plasmatica de aldosterona,
diferente do que ocorreria em uma situagdo normal(38). No recém-nascido, o s6dio na
faixa normal de aporte ndo parcce ser o fator mais importante para os elevados niveis de
aldosterona. Em varios trabalhos ndo se encontrou relagdo entre s6dio ¢ aldosterona

Urinarios(30,51),
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[II.4 Horménio adrenocorticotrofico

Um sistema hipotalamo-hipofisirio que funcione adequadamente é essencial para a
manutengdo do crescimento e da atividade sccretéria da adrenal(38,46). Todos os
mecanismos anteriores sé agirdo na sua plenitude se houver uma quantidade minima de °
ACTH@B38). Na auséncia deste, a zona glomerulosa da adrenal sofre uma atrofia parcial
enquanto ocorre uma atrofia quase total de todo o resto da glandula e isto pode acarretar

uma deficiéncia parcial de aldosterona(39-46). R

\

I11.5 Outros estimulos (13,70)

A vasopressina estimula a aldosterona, porém, o seu estimulo € pequeno e ndo

duradouro. Estudos "in vitro" indicam que a aldosterona também pode responder, em

algum grau, a serotonina.

No recém-nascido, os fatores que podem estar associados a estimulag¢do do sistema
renina-angiotensina-aldosterona sio: a diminuigdo do n@mero de receptores para
angiotensina 11 nas paredes dos vasos em relagdo aos adultos(30,90); a insensibilidade
relativa do tabulo renal a aldosterona em prematuros; a diminuida perfusio cortical renal
nesta idade(30,43,51,76); o niveis tensionais mais baixos no recém-nascido do que no

adulto(70): e a compensagio de uma tendéncia hipotensora causada pelos niveis elevados

de peptideo natriurético atrial(32).
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Outros fatores hipofisarios, como as beta-endorfinas e os alfa e beta-horménios

estimulantes dos melandcitos (MSH), também estimulam a secregdo de aldosterona,

embora menos do que o ACTH(70).
Ainda podemos acrescentar que outras substancias como o hormdnio do crescimento, a

SOmatostatina ¢ a histamina também parecem ter influéncia sobre a secre¢do de

aldosterona, por mecanismos muito pouco conhecidos(1).

IV. FATORES QUE INTBEM A SECRECAO DE ALDOSTERONA

O peptideo natriurético atrial, "in vitro" e em adultos, inibe diretamente a secregdo de
aldosterona(37,70,89), embora no recém-nascido a termo ocorra uma correlagdo positiva
entre este peptideo e a aldosterona nas primeiras 24 horas de vida(32,55), Assim como o
Peptideo natriurético atrial, a dopamina também parece inibir a secre¢do de aldosterona,
Por mecanismo de ativagdo de receptores especiﬁcos(42). O uso de metoclopramida,
inibidor dopaminérgico, libera a glomerulosa adrenal da inibigdo pela dopamina,
aumentando a concentragdo de aldosterona (42,70,89). Eiste fenomeno se da mesmo em

Pacientes hipoﬁscctomizados(5 8).

Inibidores das prostaglandinas, como a indometacina, ¢ betabloqueadores, como o
Propranolol, inibem a formagdo de renina(31,37). Ja os inibidores da enzima conversora
da angiotensina, como o captopril, diminuem a clivagem de angiotensina 1 em

bl

angiotensina 11 e, conseqiientemente, podem diminuir a secregdo de aldosterona(31,34),
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Em adultos, a hipoxia diminui os niveis plasmaticos de aldosterona, mas os niveis de
atividade plasmatica da renina ndo sofrem alteragdo com a hip(’)xia(13). FINDLING et al
ndo encontraram diferenga na Pa(), ou no uso de dopamina em pacientes com niveis de
aldosterona normais ou baixos, internados em UTI por doenga pulmonar obstrutiva

cronica.(29)

O uso de corticosterdides pela mie, a fim de acelerar a maturagdo pulmonar, nio afeta
a secregio de aldosterona(12). DORR et al(23), investigando o efcito da betametasona nos
mineralocorticéides fetais em criangas prématuras nascidas de parto vaginal, nio
encontraram diminuigdo nas concentragdes séricas de aldosterona no sangue de cord3o,

apos a administragdo de duas doses de 8 mg do corticoide as mices.

V. ROTA METABOLICA DA ALDOSTERONA(16,31,37,62)

A aldosterona segue uma rota metabdlica muito complexa. Como com todos os
esterdides, seu precursor € o colesterol. Parte deste colesterol € sintetizado a partir do
acetato; porém, a maior parte provém do colesterol armazenado como L.DL na circulag3o.
O colesterol é esterificado ¢ armazenado na forma de goticulas lipidicas. A colesterol
éster hidrolase catalisa a formag3o de colesterol livre nestas goticulas. O colesterol é

transportado para a mitocondria  por uma proteina carrcadora de colesterol. Na

mitocdndria ele ¢ transformado em pregnenolona, em uma reagdo catalisada pela

colesterol desmolase. Fsta cnzima ¢ uma citocromo P450 mitocondrial, também

conhecida como side-chain cleavage enzime ou P450scc.
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A pregnenolona vai, entdo, ao reticulo endoplasmatico liso, onde parte dela ¢
deidrogenada para formar progesterona. lista reagdo ¢ catalisada pela 3beta-

hidroxisterside deidrogenase. Partes da pregnenolona ¢ da progesterona sdo hidroxiladas

no reticulo endoplasmatico liso em 17alfa-hidroxi-pregnenolona. A enzima que catalisa

Csla transformagdo, 17alfa-hidroxilase, é outra P450, a P450c17. Parte desta 17alfa-

hidroxi~pregnenolona ¢ convertida em 17alfa-hidroxi-progesterona pela mesma 3beta-

hidroxisteroide deidrogenase.

Também no reticulo endoplasmatico liso ocorre a hidroxilagdo da progesterona e da
17alfa-hidroxi-progesterona. Ainda esta reagdo ¢ catalisada por uma citocromo

mitocondrial P450, a 21beta-hidroxilase ou P450c21. Os produtos finais desta reagio,

11-desoxi-corticosterona ¢ 11-desoxi-cortisol, retornam a mitocdndria. Nas zonas
fasciculada e reticular, sdo convertidos em cortisol ¢ corticosterona em uma reagio

Catalisada por uma quarta enzima citocromo, a 1lbeta-hidroxilase ou P450c11. Esta

mesma P450cll tem também atividade 18-hidroxilase (atividade corticosterona

metiloxidase ). Na zona glomerulosa, o produto desta atividade ¢ a 18-hidroxi-
Corticosterona, enquanto nas zonas reticulada ¢ fasciculada ¢ a 18-hidroxi-desoxi-
Corticosterona. Iista 18-hidroxi-corticosterona € transformada em aldosterona pela
atividade corticosterona metiloxidase 11 da P450cl 1, que ¢ uma atividade exclusiva das

Células da zona glomerulosa.

Em relagdo ao feto especificamente, a rota metabdlica da aldosterona parece ser a
Mesma do adulto, a cxcegdo do fato de o feto aproveitar em grande parte, se¢ ndo

CxolusiVameme, a progesterona materna para o metabolismo dos esteroides(5,18,19,43)
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Colesterol

:

Pregnenolona

Cortisol > EStcrOlqcs
Sexuals

Desoxicorticosterona

'

Corticosterona

'

1 8-Hidroxicorticosterona

\
2
Aldosterona

Tab. 1 Adaptado de W.F.Ganong3!)

VI. ACOES DA ALDOSTERONA

Dois tipos principais de hormonios adrenocorticais sdo secretados pelo cortex das
glandulas adrenais, os mineralocorticéides e os glicocorticoides. Além destes, também

$30 sccretadas pequenas quantidades de hormdnios androgénicos(90),

Os mineralocorticéides afetam especialmente os eletrolitos dos liquidos extracelulares,
particularmente o sédio ¢ o potassio. Os glicocorticéides agem principalmente sobre o
metabolismo da glicose, tendo, porém, cfeitos adicionais no metabolismo das proteinas e

dos lipidios(90),

Mais de 30 esteréides diferentes foram isolados no cortex da adrenal; contudo, apenas

2 destes tém importancia significativa para as fungdes enddcrinas do organismo: a
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aldosterona, que é o principal mineralocorticoide, € o cortisol, que é o principal

glicocorticoide(90).

Um dos principais efcitos da aldostcrona no homem ¢ a retengdo de s6dio(8,16,31)
cloretos, a excrecdo de potassio e, assim, a participagdo no controle da pressdo arterial
sistémica (1,27,30,31,32,33,37,90). Mesmo sem um aumento na ingestdo de sédio e
dgua, a aldosterona é capaz. de causar a0 menos um leve aumento da tensdo arterial(38),

ha X5

Na falta de secregdo adrenocortical de mineralocorticoides, a concentragio de potassio
no liquido extracelular eleva-se, as concentragdes de sodio e de cloreto diminuem e o
volume total de liquido extracelular, assim como o volume sangiineo, ficam muito
reduzidos. O individuo passa a apresentar diminuigdo do débito cardiaco, evoluindo para

0 choque e a morte.(16,39)

A aldosterona exerce aproximadamente 95% da atividade mineralocorticoide da
adrenal. O cortisol também apresenta uma pequcna atividade mineralocorticoide, assim
CO0mo a corticosterona e a desoxicorticosterona, embora todos com poténcia muito

Pcquena(39)
VL1 Pfeitos renais da aldosterona

VL1.1 O efcito mais importante da aldostcrona € o de aumentar a taxa de reabsorgio
tbular de sodio. Este efeito ¢ especialmente potente no ramo ascendente da alga de
llenlc, no tabulo contorcido distal e no tubo coletor(31). A reabsor¢do tubular aumentada
do sodio, devida a aldosterona, tende a aumentar a quantidade de sédio no organismo(1),

Mas sem aumentar a sua concentragio; pois a reabsor¢do aumentada do ion causa sede
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Intensa ¢ aumenta também a quantidade de dgua, mantendo a concentragdo do sodio

estavel;

VI.1.2 Ao mesmo tempo que a aldosterona aumenta a reabsorgdo de sédio, aumenta a
secregdo de potassio no tibulo contorcido distal e no tubo coletor(31,37). Esta agdo
secretora constitui-se no principal mecanismo para regular a concentragdo de potassio no
liquido extracelular e ndo ¢ quantitativamente relacionada a retengio de s6dio(1);

~
~

- . L, . o B ;
VI.1.3 A reabsorgio de sodio faz com que ions hidrogénio sejam secretados para os
tibulos renais de maneira analoga ao potassio(31). Estes ions hidrogénio originam-se do

acido carbénico e isto faz com que, para cada ion hidrogénio secretado, ocorra a

formag:ﬁo de um ion bicarbonato;

VI1.4 Concomitantemente, o aumento na reabsor¢do de sodio, promovido pela
aldosterona, cria um potencial muito negativo nos tabulos contorcidos distais e tubos
coletores renais. Iiste potencial negativo faz com que os dnions, também negativos,
sejam deslocados do liquido do sistema colctor para o liquido extracelular. O elemento
anidnico mais importante neste movimento € o ion cloreto. Este processo faz aumentar a

concentragdo de cloreto de sédio nos liquidos corporais(39).

V1.2 Ffeitos hemodinimicos da aldosterona(39)

VI2.1 A aldosterona aumenta muito as quantidades de cloreto de sodio e de
bicarbonato nos liquidos extracelulares. Cria um gradiente osmdtico que eleva a
reabsor¢do renal de agua e a ingesta oral de liquidos, devido a sede que provoca. O

resultado final ¢ um aumento do volume extracelular, que pode chegar a 15% em relagdo
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ao volume 1nicial. Em raras ocasides, quando o aumento atinge cerca de 30% no volume
inicial, ocorre edema. Como o plasma ¢ parte integrantc do liquido extracclular, o

aumento da sccregdo de aldosterona causa um aumento moderado do volume sangiiinco;

V1.2.2 A auséncia de secregio de aldosterona reduz de tal forma o volume dos liquidos
extracelular e plasmatico que pode ocorrer hipotensdo em niveis de choque

hipovolémico. Quando a secre¢do de aldosterona ¢ aumentada, contudo, o aumento do
débito cardiaco raramente é maior do que 10 a 20%,. -

VI3 Outras a¢des da aldosterona

A aldosterona também aumenta a reabsorgdo de sodio pelas glandulas salivares,

Sudoriparas e pelo intestino(31,37,39).

Ag0es basicas dos mineralocorticoides

Aldosterona
Reabsorgdo renal =mp Excregio renal
de sédio aumentada
de potdssio
Reabsorgio  Hipernatremia = Reab orgdo Se.CrOQHOfiC
de 4gua di creta de &nion hxdrlgémo Hipopota semia
Polidipsia Alcalose Paralisia muscular

Aumento do volume dos ________g, Volume sangdfneo ______4, Débito cardfaco gumentado
lfquidos extracelulares aumentado

Resisténcia va cular sistémica aumentsds g— ——|

Press#o arterial aumentada g————H—o |

/

Poliuria

Tab2 Adaptado de A. C. Guyton®?), Sted
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VII. PARTICULARIDADES MATERNO-FETAIS DO SISTEMA ENDOCRINO ADRENAL

Os aspectos relacionados aos mecanismos fisiologicos da secre¢do de aldosterona,
assim como os seus efeitos, s3o bem estabelecidos para criangas maiores e adultos. No

feto e no recém-nascido, especialmente no prematuro, estes mecanismos ainda s3o pouco

conhecidos(47,71,90)

Os principais empecilhos para que as duvidas existentes sejam mais bem esclarecidas
sdo: o desenvolvimento embriolégico das adrenais, que s6 se completa apds o
nascimento; o funcionamento simbidtico materno-fetal; a dificuldade de controlar os

diversos fatores que podem influenciar a secre¢do de aldosterona; e o trabalho de parto

em Sl(47’71 790)

Além dos mecanismos ja conhecidos como importantes na secregdo da aldosterona nos
adultos, varios outros fatores podem estar envolvidos na do feto e na do recém-nascido
prematuro. Ainda; aqueles que sabidamente influenciam a secreg¢do do horménio no

adulto podem nio ser importantes no neonato(47,71,90),

VIL1 RelagBes com o sistema hipotalamo-hipofisario

As influéncias do tipo de parto e da idade gestacional sobre 0 ACTH no recém-
nascido sdo questionaveis. Para WINTERS et al®1), o ACTH nio sofre alteragdo com o

ipo de parto. Ja Trrr.ow et al constataram que os niveis de ACTH sdo maiores no



33
sangue de cordio de recém-nascidos de parto vaginal do que de parto cesariano(85). Os
niveis séricos em sangue de corddo sdo sempre maiores que os niveis da tarde do adulto
normal e parecem ser mais elevados antes das 34 semanas de gestagdo do que ao
termo(91). Gor.anD et al ndo encontraram qualquer correlagdo entre idade gestacional ou

tipo de parto e os niveis de horménio corticotrépico (CRH) em sangue de cordio de

criangas prematuras ou a termo(39).

VIL.2 Relages com o sistema renina-angiotensina

O sistema renina-angiotensina-aldosterona tem um comportamento muito préprio no
que diz respeito as relagdes entre sistemas materno e fetal, sendo também alvo de

diferengas de opinido na literatura.

Para a maioria dos autores, a concentragio plasmatica de renina no sangue de cordio é
maior do que no sangue matern0(49,61766), tanto na m3e normotensa como na com
hipertensio gestacional(gz). Somente SYMONDS constatou que os valores da renina

sérica do feto a termo sio muito semelhantes aos da mae, embora maiores que os do

adulto n3o gestanle(xo).

A Atividade Plasmatica da Renina (PRA) - indice utilizado para medir a reagdo entre a
renina e seu substrato, angiotensinogénio - ¢ mais elevada no sangue materno do que no
Sanguce de cordio para alguns autores(47,90). Este fato ndo determina uma maior
COncentragio de aldosterona na mie do que no recém-nascido(47,50). Para SYMONDS et
al, quando a mac ¢ normotensa, a PRA ¢ mais clevada no sangue de cordio; e quando a

Mac ¢ hipertensa, ndo ha diferenga significativa da PRA entre a mde ¢ o recém-
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nascido(82) Cuging et al(14) também relatam niveis mais elevados de PRA no sangue de
cordio de recém-nascidos a termo do que no sangue de suas mies saudaveis. GODARD et

al(35) afirmam ndo haver diferenga na PRA de mdes e fetos a termo ap6s parto vaginal.

A PRA no sangue de corddo ¢ mais elevada em criangas nascidas de parto
vaginal(20,33,40,50,52,61) ou de cesariana com trabalho de parto(40) em relacio
aquela sem trabalho de parto. Isto acontece mesmo em grupos onde a aldosterona no
sangue de cordio foi mais baixa no parto vaginal(33), ou em grupg\s&onde os niveis de

aldosterona nio variaram entre um tipo de ﬁado e outro(20)

Para SyMonDs et al(82) e PorsavuorI et al(68) nas criangas nascidas de mies
hipertensas, a concentragdo plasmatica de renina e a PRA apresentam uma tendéncia a
serem menores que nas criangas nascidas de mdes normotensas; porém, nido foi
encontrada diferenga estatisticamente significativa entre estes dois grupos. Também nio
Parece haver diferenga nos niveis de enzima conversora da angiotensina entre mie e
recém-nascido, pelo menos apés parto vaginal(59>60); contudo, ela é mais elevada no

sangue de cordio de recém-nascidos prematuros do que nos a termo(6,61),

DEL Rio et al ndo conseguiram encontrar correlagdo entre os niveis de PRA ou de
potassio ¢ a aldosterona no sangue de corddo de 36 recém-nascidos a termo(17),
Também outros autores ndo encontraram correlagdo entre PRA e aldosterona no sangue
de cordio(35,47,76) ou na primeira semana de vida(78). Segundo Prr.AYO et al(61) ¢
SULYOK et a](78), a PRA e a aldosterona ndo se correlacionam no inicio do periodo
nconatal. A falta de correlagdo entre PRA e niveis de aldosterona no sangue de
cordao(90) sugere que os mecanismos que controlam a secregdo de aldosterona no feto

Ou no recém-nascido ¢ nos adultos sdo diferentes. TETLow et al(83) detectaram que as
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toncentragdes de renina no sangue de corddo umbilical sio maiores que as do plasma
Materno, em qualquer tipo de parto. T'anto as concentragdes de angiotensinogénio quanto
de renina ndo apresentam correlagdo entre mie ¢ feto, sugerindo que os compartimentos

Materno e fetal sao indcpcndcntes((’l»gS).

Os niveis de angiotensina | no sangue de corddo sdo maiores apos o parto vaginal do
que o cesariano(J0). A concentragdo da angiotensina Il é maior no sangue de cordio dos
recém-nascidos de parto vaginal do que nos de cesariano(32,65,66,67) além de ser
Significativamente maior que a concentragdo materna(63,67), pelo menos apés o parto
vaginal(80). Parece existir uma correlagdo positiva entre os niveis materno e fetal de
angjotensina I1(65,67). Tanto a PRA quanto a angiotensina Il parecem ser inversamente
Proporcionais a idade gestacional((’l). Nio foi demonstrado existir correlagdo entre os
Niveis de Angiotensina 1l e aldosterona no sangue de corddo umbilical(35,71). O tnico
componente do sistema renina-angiotensina a se correlacionar com a aldosterona na
gestagido, segundo OATS et al, ¢ a enzima conversora da angiotensina(60). Em 45 criangas
Na primeira semana de vida, PIPKIN € SMALES demonstraram haver uma correlagio
inversa entre os niveis séricos de angiotensina 1l e a pressio arterial média(64), achados

também compartilhados por PIKIN et al(63).

VIL.3 Relagdo com o peptidco natriurético atrial

O Peptideo Natriurético Atrial (ANP), que nos adultos funciona como inibidor da
Secregdo de aldosterona(37), ndo parece ter este efeito no feto. Alguns trabalhos
Mmostraram auséncia de corrclagdo entre o ANP e os niveis séricos de aldosterona no

sangue de cordao(87,90): GEMELLI et al(32) encontraram uma correlagdo positiva entre o
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ANP ¢ a aldosterona em um grupo de 20 recém-nascidos de parto vaginal e a termo. Ha

duvidas a respeito da influéncia do tipo de parto sobre os niveis de ANP no feto(33,87).

VI1.4 Relagdo com as prostaglandinas

As prostaglandinas aumentam a formagdo de renina, por efeito estimulador direto, nas
células justaglomerulares(31,37). SULYOK et al demonstraram, em 8 criangas nascidas de
parto vaginal, que o uso de indometacina' pelas mies reduz os niveis séricos de
aldosterona ¢ da PRA no sangue de corddo, embora esta redugdo ndo tenha sido
estatisticamente significativa(79). Isto leva a crer que as prostaglandinas aumentadas no
parto podem ser um dos fatores responsdveis pela hiperatividade do sistema renina-
angiotensina-aldosterona no recém-nascido(79). Qutro achado interessante destes
autores, no mesmo estudo, foi que, mesmo com a alteragio da concentragdo da

aldosterona, ndo houve modificagdo nos niveis séricos de sodio e potassio.

VIL5 Influéncia do tipo de parto

Existem controvérsias quanto a influéncia do tipo de parto nos niveis séricos de
aldosterona. Alguns autores acreditam que o parto vaginal estimula a liberagdao de
aldostcrona,  aumentando a  sua  concentragdo no  sangue dc¢  corddo
umbilical(47,54,87,90) Outros detectaram que os niveis de aldosterona em sangue de
corddo sdo mais elevados em recém-nascidos de parto cesariano(33,71). Ja um terceiro
grupo nio encontrou difcrenga nos niveis de aldosterona no sangue de cordido umbilical,

conforme o tipo de parto(3,20,75).



A opinido predominante € de que, independentemente do tipo de parto, os niveis de
aldosterona no sangue de cordio sio mais elevados que os niveis séricos
maternos(3:20,47,79,88,90) ou que os do adulto(17). Isto seria devido ao fato de que os
tibulos renais do recém-nascido t&m um limiar mais elevado para a resposta a
aldosterona, principalmente em recém-nascidos prematuros de muito baixo peso(31).
Esta afirmaciio, entretanto, ¢ contestada por DORR et al(22)_ para quem os niveis de
aldosterona no sangue materno ndo sdo estatisticamente diferentes dos encontradds na

Veia umbilical de criangas a termo.

O fato de que ha auséncia de correlagio entre os niveis de cortisol, atividade plasmatica
da renina ¢ a aldosterona sugere que o efeito do tipo de parto, se houver, seria

relacionado a outro fator que ndo o estresse do nascimento(61).

Alguns pesquisadores acreditam que a duragio do segundo estagio do trabalho de parto
- isto ¢, o periodo que vai da dilatagdo completa do colo uterino a expulsdo completa do
feto - tem uma correlagdo inversa com a concentragdo de aldosterona no sangue de
corddo(37). Qutros afirmam ndo haver relagdo entre primeiro ou segundo estagio do

trabalho de parto com qualquer componente do sistema renina-angiotensina(69).
VIL6 Efeitos do pll, PaO,, PaCO,, sofrimento respiratdrio e indice de Apgar
Listudos realizados com fetos de ovelhas mostram que a asfixia, além de provocar a

redistribui¢dio de fluxo sangiiineo para 6rgios nobres, leva a um aumento na secre¢do de

ACTH, vasopressina(ADI) e renina(?2). Foi relatado por PipkIN et al uma correlagio
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inversa entre pH e angiotensina 11 no recém-nascido a termo(67). Ja TANNIRANDORN et
al constataram que a hipoxemia cleva significativamente a PRA(84). Para NARBONA et
al, a asfixia cleva os niveis de aldostcrona, vasopressina(ADH) e peptideo natriurético

%) Estes autores

atrial(ANP) no sangue de cordio de recém-nascidos a termo
constataram, ainda, uma correlagdo direta entre ANP e aldosterona e uma correlagdo
inversa de hipdxia ¢ acidose e a aldosterona(33). KANEOKA et al encontraram - além de
correlagdo positiva entre a aldosterona e a concentragio de H', PaCO,, excesso de base,
piruvato ¢ lactato - correlagdo negativa entre a aldosterona e os niveis de Pa0,(43),

A §

A concentragdo venosa de renina no corddao umbilical tem uma relagdo inversa com o
pl1(86) ¢ uma relagio direta com a PaCQ,, no caso de criangas nascidas por cesariana
eletiva. Nas nascidas de parto vaginal, ndo houve correlagio alguma(86). HADEED et al,
por sua vez, acreditam que os dois mecanismos que poderiam estimular a renina durante

o trabalho de parto s3o a hipercapnia ¢ a compressdo da cabega do feto, mas ndo a

hipoxia ou a acidose(40).

KANEOKA et al encontraram correlagdo negativa estatisticamente significativa entre o

indice de Apgar ¢ os niveis séricos de aldosterona no sangue de cordio(45).

As zonas fetal ¢ definitiva da adrenal parecem responder diferentemente a asfixia.
Enquanto a vona fetal é deprimida, a zona definitiva, que produz a aldosterona, é

estimulada(09).

OaTs et al demonstraram nivels marcadamente elevados de enzima conversora da
angiotensina, ¢ também de angiotensina I, em prematuros com doenga da membrana

L ( . - .
hialina de moderada a severa(39); contudo, BENDER et al ndo conseguiram prever a
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Ocorréncia da doenga da membrana hialina, através da enzima conversora da
angjotensina no sanguc de corddo(6). Pipkin et al encontraram niveis maiores de
angiotensina II em criangas com doenga da membrana hialina, independentemente da
idade gestacional(©3). S1mGr1. et al ndo encontraram diferenga  significativa na
aldosterona sérica de 11 prematuros com doenga da membrana hialina e 15 prematuros

controle no segundo dia de vida(74).

VII.7 Efeitos do peso de nascimento e tempo de gestagio

TANNIRANDORN et al, estudando quarenta e duas gestantes entre 17 e 36 semanas de
idade gestacional, ndo encontraram relagdo entre idade gestacional e a PRA em fetos
sadios(84). A enzima conversora da angiotensina apresenta uma relagdo inversa com a

idade gestacional(6:60) e com o peso de nascimento(6).

Para IDORR ct al, os niveis de aldosterona no sangue de corddo de criangas a termo
adequadas para a i1dade gestacional s3o menores que os niveis encontrados no sangue de
cordio de recém-nascidos a termo pequcnos para a idade gestacional ou que os
encontrados em criangas prematuras(22), mostrando as mesmas caracteristicas  apos

duas horas de vida(21),

Hunl et al, estudando gestantes com diversas 1dades gestacionais, encontraram oS
Niveis de aldosterona mais elevados no sangue de corddo do que no materno, € em
Criangas a termo do que nas prematuras(44). SuLYOK et al relataram ndo haver
encontrado diferenga nos niveis séricos de criangas com uma semana de vida, em fungdo

da idade gestacional(78).
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VIL.8 Efeitos do sédio e potassio

Estudando 7 prematuros de muito baixo peso (peso de nascimento abaixo de 1500g),
LESLIE et al(31) ndo encontraram associagdo entre os niveis séricos de potassio ou sédio
e a PRA. Para Brrnins et al(3), os recém-nascidos de mies com dieta restrita em sédio
tém niveis de aldosterona mais elevados do quc os filhos de mies sem este fator - niveis

que ndo se alteram significativamente nas primeiras 24 horas de vida(3),

Os recém-nascidos prematuros fazem baldngo negativo de sédio nas primeiras duas
semanas de vida(24), quando os niveis de aldosterona sido menores(43). A partir da 3a
semana de vida, quando o balango de s6dio comega a positivar, também observamos um
aumento na concentragdo sérica de aldosterona(43). Achados semelhantes s3o descritos
por SULYOK et al para quem o balango negativo de sdédio € um dos responsaveis pela

elevagdo dos niveis de aldosterona apés a 3a semana de vida(77).



JUSTIFICATIVA
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A maior parte do conhecimento que se tem a respeito da fisiologia da aldosterona
restringe-se ao adulto. O seu comportamento quanto a niveis séricos, a mecanismos de
controle da secregdo e a interagdo com o sistema renina-angiotensina ainda € pouco

conhecido no recém-nascido, principalmente, no prematuro.

A disponibilidade de métodos adequados de radioimunoensaio para a dosagem da

Mg

aldosterona motivou-nos a estudar o comportamento deste hormonio em uma amostra de
criangas prematuras nascidas no Hospital de Clinicas de Porto Alegre. Desta forma,
pudemos ter uma estimativa do padrio de comportamento deste mineralocorticoide,
nesta populagdo especifica, assim como identificar alguns fatores que podem estar
envolvidos no controle da sua secre¢do na fase de transi¢do da vida intra para a extra-

uterina.



OBJETIVOS
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1. Objetivo geral

- Delinir os niveis de aldosterona no sanguce de corddo dos recém-nascidos prematuros

no Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

2. Objetivos especiticos

- ldentificar fatores que possam estar associados a varia¢des nos niveis de aldosterona,

encontrados no sangue de cordao.



CASUISTICA E METODOLOGIA
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1. Delinecamento

A pesquisa constitui-s¢ em um estudo de casos onde o desfecho considerado foi a
prematuridade e o fator em estudo, os niveis séricos da aldosterona no sangue de cordao

umbilical dos recém-nascidos prematuros.

2. Populagdo ¢ amostra

A amostra estudada foi formada por 64 recém-nascidos prematuros - ou seja, com
idade gestacional menor que 37 semanas - nascidos no Centro Obstétrico do Hospital

de Clinicas de Porto Alegre.

Os critérios para inclusdo na pesquisa foram:

2.1 idade gestacional menor que 37 semanas;

2.2 nascimento no Centro Obstétrico do [Hospital de Clinicas de Porto Alegre, a partir
de¢ 1° de janeiro de 1991,

2.3 auséncia de malformagdes do aparelho geniturinario;

A idade gestacional até 36 semanas ¢ 6 dias for utilizada como limite para definigdo de
prematuridade, conforme preconizado pela Organizagdo Mundial da Saidde, Organizagio
Pan-americana da Satdc ¢ Centro lLatino-americano de Perinatologia ¢ Desenvolvimento

Humano(33,72),
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O tamanho da amostra foi calculado tomando como base o estudo de SirGiL et al(74),
que encontrou aldosterona média em 11 criangas prematuras de 122 + 28 ng/dl.
Utilizamos a formula N=4.Z«2.82/W2 onde W=(Zx/2).(S/\Nn) que, considerando um

alfa-(,05, indicou-nos a necessidade de 62 obscrvagaes.

3. Variaveis em estudo

Os seguintes dados foram obtidos por informag¢do materna, revisdo de prontudrio ou

observagio do recém-nascido.

3.1 Drogas usadas na gestagido

Investigamos o uso das scguintes drogas:

3.1.1 corticosterdides;

3.1.2 agonistas beta-adrenérgicos;

3.1.3 anti-hipertensivos.

3.2 Infecgdo materna

A presenga ou ndo de infecgdo foi definida através dos seguintes critérios,

Considerando-se o dia do parto ou o dia imediatamente anterior:;
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3.2.1 presenga de infecgdo - se a mae apresentou qualquer das seguintes alteragdes:

febre acima de 389C, leucocitose, leucopenia ou desvio a esquerda;
3.2.2 auséncia de infecgdo - se a mde ndo apresentou febre ¢ nem alteragdes de
leucograma;

3.2.3 1gnorada - se a mie ndo apresentou febre e ndo realizou hemograma.

3.3 Tipo de parto

3.3.1 vagnal;
3.3.2 cesariana apos o desencadeamento de trabalho de parto;

3.3.3 ccsariana antes do desencadeamento de trabalho de parto.

3.4 Sexo do recém-nascido

3.5 Peso de nascimento

Foi obtido imediatamente apds o nascimento, na sala de parto.

3.6 ldade gestacional
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Foi estimada através da data da altima menstruagdo e/ou ccografia obstétrica ¢
confirmada pelo exame clinico. Quando a diferenga entre a 1dade gestacional obstétrica ¢
a pediatrica foi superior a duas semanas, consideramos como valida a idade pediatrica.
Quando esta diferenga foi inferior a duas semanas, adotamos a idade gestacional

obstétrica como sendo a verdadeira.

3.7 indice de Apgar no 10 minuto ¢ no 5° minuto de vida

3.8 Adequagdo do peso de nascimento a idade gestacional da crianga

Utilizamos a curva de BATTAGLIA ¢ LUBCHENCO, baseada em percentis, para esta
classificagdo(4):
3.8.1 Adequado para a Idade Gestacional (AIG), peso entre os percentis 10 e 90;
3.8.2 Pecqueno para a Idade Gestacional (PIG), peso abaixo do percentil 10,

3.8.3 Grande para a Idade Gestacional (GIG), peso acima do percentil 90.

3.9 Presenga da doenga da membrana hialina

Diagnosticada pela presenga de sofrimento respiratorio, necessidade de oxigénio em

Concentragdo superior a 50% c pela presenga de exame radiologico tipico com padrio

reticulo-granular,



3.10 Nivel de aldosterona no sangue de cordao umbilical

A aldosterona foi dosada conforme técnica descrita abaixo.

4. l.ogistica

A coleta de material foi realizada pela equipe de enfermagem do Centro Obstétrico do
Iospital de Clinicas de Porto Alegre, sempre que houve conhecimento prévio de que a
crianga tinha menos de 37 semanas de idade gestacional e quando a coleta nio
comprometesse o andamento das atividades. Era realizada coleta de sangue de cordio
por pun¢do da veia umbilical, conforme rotina de coleta de sangue para tipagem de grupo

sangiineo e fator Rh, logo apds a dequitagio da placenta.

O sanguc coletado era colocado em dois tubos de ensaio, na propor¢io de
aproximadamente 1 ml por tubo. Cada tubo de ensaio era rotulado, pela pessoa que
realizava a coleta, com o nome e nimero de registro da m3e da crianga. Os tubos
permaneciam em ar ambiente, no Centro Obstétrico. No prazo maximo de 12 horas,
cram recolhidos pelo pesquisador ¢ levados ao servigo de radioimunoensaio do Hospital

de Clinicas de Porto Alegre, para realizagdo do processamento das amostras.

O processamento do matcrial consistiu da centrifugagdo das amostras em centrifuga
nio refrigerada, marca FFanem modelo 204/NR, a 5000 rpm, durante 5 minutos. Apés a
centrifugagio, cra separado o soro, usando-se uma pipeta automatica Finnpipette Step

Adjustable. de 200 microlitros. O soro era entdo armazenado a -200C, até que o
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nimero de amostras fosse suficiente para a abertura de um kit de radioimunoensaio, para

dosagem de aldosterona,

A aldosterona era dosada em um Contador Gama Auto-Logic da Abbot l.aboratories,
usando-se o kit Coat-a-Count para radioimunoensaio de aldosterona em fase sélida sem
extragdo, da Diagnostic Products Corporation de l.os Angeles, Califérnia,
EU.A.G7,73,87) Este kit tem uma sensibilidade de 16 pg/ml, com um cocﬁcien\t‘é de

variagdo intra-ensaio de 5,5% e entre-ensaio de 6,9%.

Todas as dosagens dc aldosterona foram feitas em duplicata para diminuir a0 mdximo

4 margem de erro.

Os dados e variaveis em estudo referentes a cada paciente foram coletados conforme

modelo de protocolo em anexo (anexo 1).

Cada crianga 1nicialmente admitida na pesquisa pelo critério de idade gestacional
obstétrica foi reavaliada apds o nascimento. Esta avaliagdo era bascada na idade
gestacional pediatrica ¢ no exame fisico realizado pelo médico residente responsavel pela
crianga. A idade gestacional pediatrica era definida, utilizando-se o método de
Carurro(10) ¢ Barrarn modificado(3), conforme rotina do Servigo de Pediatria do

Hospital de Clinicas de Porto Alegre a época da pesquisa.

O projeto foi aprovado pelo Grupo de Pos-Graduagdo ¢ Pesquisa e pela Comissio de
Fitica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre, tendo recebido verbas da Fundagio de

Amparo a Pesquisa do Iistado do Rio Grande do Sul (I'PAPERGS - processo n® 1467/90)
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e do I'undo de Incentivo a Pesquisa do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (IIP -

processo n@ 072/90).

O estudo foi considerado encerrado quando a amostra atingiu 64 observagdes, uma vez

que o tamanho estimado nicialmente era de 62 casos.

S. Analise estatistica

Inicialmente realizamos a analise descritiva das varidveis para, através das médias e
desvios padrdes, podermos avaliar o comportamento destas varidveis. A seguir, como 0s
niveis de aldostcrona encontrados ndo seguiram uma distribui¢do normal, realizamos a
analise dos niveis de aldosterona em relagdo as diversas variaveis estudadas pelo teste U,
de Mann-Whitney, quando a variavel independente era bindria; pelo teste de Kruskal-
Wallis, quando a variavel independente tinha mais de duas categorias; e pelo indice de

correlagdo de Pearson, quando as varidveis eram continuas.

Na comparagao multipla dos tipos de parto em relagfio a aldosterona, utilizamos o teste
de comparagdes multiplas para Kruskal-Wallis com a diferenga minima significativa
(NPMS). Na comparagio das caracteristicas das amostras de cada tipo de parto, utilizamos
o teste de Kruskal-Wallis ou a ANOVA, quando as variaveis eram continuas, ¢ o Chi2 ou
o teste exato de Fischer, quando as varidveis eram qualitativas. O indice de significancia

cstabelectdo for de um alfa = 0,05 ¢ o pacote estatistico utilizado for o SPSS-PC.



S
Os valores de aldosterona foram expressos através da mediana com scus valores
minimo ¢ maximo, por screm estimadores de tendéncia central ¢ de dispersdo que

melhor representam a aldosterona.



RESUIL TADOS




Nas {iguras 1 a 12 encontra-se a distribuigdo das 64 criangas em relagdo as variaveis

estudadas.

Todas as 64 criangas prematuras incluidas na pesquisa tiveram os seus dados

analisados.

A nossa amostra for constituida por 40 criangas do sexo masculino (62,5%) e 24

Criangas do sexo feminino (37,5%), conforme mostra a figura 1.

Distribui¢do das criang¢as da amostra
conforme o sexo

Masculino = 40
62,5 %

Fig.1

A idade gestacional pedidtrica variou entre 25 e 36 semanas com média de 33,6
Semanas ¢ desvio padrdo de 2,5 semanas. Podemos observar a distribuigdo das idades

gestacionais pediatricas da amostra em cstudo na figura 2.



Fig.2

Distribuigdo das criangas da amostra
conforme a idade gestacional

35a36

25826= 1- 1,6%
27a28= 2- 3,1%
29a30= 4- 6,3%
31a32=15-23,4%
33a34=13-20,3%
35a36=29-453%
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O peso de nascimento teve distribuigdo entre os valores extremos de 800 gramas e

4320 gramas, tendo a média sido de 1928,28 gramas e o desvio padrdo de 670,49

gramas. A figura 3 nos mostra a distribui¢do dos pesos de nascimento, em faixas de 250

gramas.

Fig.3

Distribui¢do das criangas da amostra
conforme o peso de nascimento
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A adequagdo entre peso de nascimento e idade gestacional corrigida esteve distribuida
da scguinte forma: das 64 criangas, 49 (76,6%) cram adequadas para a idade gestacional,
12 (18,8%) eram pequenas para a idade gestacional ¢ 3 (4,7%), grandes para a idade

gestacional (figura 4).

Distribuicdo das criangas da amostra pela
adequacdo do peso a idade gestacional

PIG - 12
1 18,8%

AIG - 49
76,6%

&y GIG-3
4,7%

Fig.4

O indice de Apgar no primeiro minuto foi 1 em 6 criangas (9,4%), 2 em 3 (4,7%), 3
em 3 (4,7%), 4 em 5 (7,8%), 5 em 4 (6,3%), 6 cm duas (3,1%), 7 em 6 (9,4%), 8§ em 18
(28,1%) e 9 em 17 (26,6%). Assim sendo, 23 criangas (35,9%) tiveram indice de Apgar

abaixo de 7 no primeiro minuto (figura 5).



25 Numero de criangas

Distribuig¢do das criangas da amostra conforme
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No quinto minuto o indice de Apgar fo1 de 2 em uma crianga (1,6%), 5 em 6 criangas

(9,4%), 6 em uma (1.6%). 7 em 6 (9,4%), 8 em 12 (18,8%), 9 em 29 (45.3%) ¢ 10 em 9

criangas (14,1%). Assim, 8 criangas (12,5%) persistiram com indice de Apgar abaixo de

7 no quinto minuto (figura 6).

Nimero de criangas
30 =

Distribui¢do das criangas da amostra conforme
o indice de Apgar no quinto minuto de vida
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Fig.6

fndice de Apgar
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Quanto a possibilidade de infec¢do materna, constatamos que o leucograma foi normal
em 43 mies. Febre de 389C ou mais esteve presente em uma, 3 apresentavam
leucocitose, uma leucopenia, 6 desvio a esquerda e 12 ndo realizaram hemograma.
Assim sendo, classificamos como 'sem suspeita de infecgio' a 43 gestantes (67,2%), 9
(14,1%) como 'suspeitas de infecgdo' ¢ 12 (18,8%) como 'ignoradas'. Algumas _mdes

apresentavam mais de uma alteragao (figura 7).

Distribuic¢do das criangas da amostra conforme
a ocorréncia de infecgdo materna

Sem infecgdo = 43
67,2%

Fig7

Dentre todas as criangas que fizeram parte do estudo, 9 (14,1%) apresentaram quadro

Clinico de doenga da membrana hialina (figura 8).



Distribui¢do das criangas da amostra L
pela ocorréncia de
doeng¢a da membrana hialina

Sem doenga = 55
85,9% Com doenga =9

14,1%

Fig.8

Quanto as drogas utilizadas na gestagdo, 23 mices (35,9%) utilizaram corticosterdides e
20 (31,3%) fizeram uso de beta-adrenérgicos. Anti-hipertensivos foram utilizados por 14

gestantes (21,9%) (figura 9).

Distribui¢do das criangas da amostra
conforme o uso de drogas pela gestante

Aanti-hipertensivos = 14
Utilizaram = 39 21,9%
60,9%

A A
\ p A
Beta-adrenérgicos = 20 { 5
31,3% =
.’J \\
¥ Nao ulizaram = 25 \ {
uuuuuuuu 39,1% patt Corticosterdides = 23
%
Uso de Drogas 35,9%
Drogas Utihizadas

Fig 9




Das 39 pestantes que utilizaram alguma das drogas pesquisadas durante a gestagio, 17

(43,6%) receberam mais de uma medicagdo. Corticosteréides juntamente com beta-

adrenérgicos foram utilizados por 8 gestantes (47,1%). O uso de corticosteroides

associados a anti-hipertensivos for constatado em 6 gestantes (35,3%). Beta-adrenérgicos

associados a anti-hipertensivos foram utilizados por duas gestantes (11,8%). Somente
N

Uma gestante recebeu as trés classes de drogas (figura 10).

- i
Distribui¢do das crianc¢as da amostra conforme
o uso de associagdes de drogas pela gestante

Anti-hip- B.adren= 2

11,8%
Utilizaram = Cort.+B.adren. +Anti-hip.= |
43,6% L= 5,9%
Cort.*Anti-hip.= 6
35,3%
Cort.# B.adren.= 8
Nio utilizaram - 22 47,1%
56.4% —
Associagio Qual
AssoCigdo
Fip 10

O parto foi do tipo vaginal em trinta ¢ uma mdies (48,4%). Foi realizada cesariana apos

trabalho de parto em 17 mdes (26,6%) ¢ 16 mices (25%) foram submetidas a parto

Cesariano antes do desencadeamento do trabalho de parto(figura 11).



Distribuicdo das criangas da amostra
conforme o tipo de parto

Cesariano com trabatho de parto = 17

Vaginal =31

48 4% Cesariano sem

trabalho de parto = 16
25%

Fig.11

Os nivess de aldosterona encontrados no sangue de corddo apresentaram uma variagdo
muito grande (figuras 12, 13). Os limites minimo ¢ maximo da faixa de variagdo foram

22,00 ¢ 280,00 ng/dl, respectivamente. A mediana encontrada foi de 74,50 ng/dl.

Distribui¢do das criangas da amostra
conforme os niveis de aldosterona

30 Numero de criancas

200 231 261
a a a a a a a a a
50 80 110 140 170 200 230 260 290

Fig.12 Aldosterona (ng/dl)




Niveis medianos de aldosterona 63
nas crian¢as da amostra
Aldosterona ( ng/dl )
350 -
300 L
250 -
200 - -
Limite mAximo = 280 ng/dl
50 M:diana = 74,5 ng/dl
100 -+ Limite minimo = 22 ng/dl
50 -—L v
0 + } } |
Fig.13

Conforme os critérios descritos anteriormente, testamos se houve diferenga
estatisticamente significativa entre os niveis de aldosterona, considerando-se um alfa de

0,05, para cada uma das variaveis em estudo.

Das criangas estudadas, 40 foram do sexo masculino e 24 do sexo feminino (tabela 1).
Os meninos tiveram aldosterona mediana de 76,00 ng/dl, com limite minimo d¢ 22.00
ng/dl ¢ limite maximo de 280,00 ng/dl. As meninas tiveram mediana de 71,00 ng/dl,

limite minimo de 32,00 ng/dl ¢ limite maximo de 212,50 ng/dl (p--0,185).

Tabela 1. Niveis de aldosterona das criangas da amostra conforme o sexo
Sexo n Aldosterona P

Masculino | 40| 76,00, min =22,00 méx ~280,00 | 0,185

lFeminino |24 | 71.00; min.- 32,00 max.~212,50
Aldosterona em ng/dl (miediana, minimo ¢ maximo)
p nivel de significancia
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As criangas da amostra foram divididas pela idade gestacional tendo como base as

seguintes categorias:

'igual ou menor que 34 semanas' de gestagdo e 'maior que 34

semanas'. Este ponto de corte nas idades gestacionais fot escolhido por apresentar a

maior secmelhanga no tamanho dos dois grupos, permitindo uma andlise estatistica

adequada. As 35 criancas com i1dade gestacional menor que 34 semanas (tabela 2) (figura
q ¢

14) apresentaram concentragdo mediana de aldosterona no sangue de corddo €z 66,00

ng/dl, com limite minimo de 22,00 ng/dl e limite maximo de 280,00 ng/dl. As 29

criangas com 1dade gestacional maior que 34 scmanas apresentaram concentragdo

\

mediana de 90,00 ng/dl, com limites m‘inim() e maximo de 42,00 e 212,50 ng/d],

respectivamente (p=-0,017).

l'abela 2. Niveis de aldosterona das criangas da amostra conforme a idade gestacional

Idade

> 34

-

s34 0

n

2o

29

Aldosterona i

66,00; min.=22,00 max. 280 OO 0,017

90,00; min.=42,00 max 212 50

Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo e maximo)
p ~nivel de significancia

criangas da amostra

Niveis medianos de aldosterona
conforme a idade gestacional das

Aldosterona ( ng/dl )
4 *
300 25 a 34 semanas
r 280
250 35 a 36 semanas *
200 + A4S
150 - Limite miximo,
mediana e limite
minimo em ng/dl
100 - + 90
1 66 =p<0,05
50 + »
- 22
0 t { 1 t —

Fig. 14

Idade gestacional
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O peso de nascimento (tabela 3) (figura 15) for dividido em  criangas com 2000

gramas ou menos ¢ criangas com mais de 2000 gramas. O critério para o corte neste

ponto também foi a simetria entre os tamanhos dos dois grupos e a possibilidade de

anglise estatistica. As 39 criangas com peso de nascimento até 2000 gramas

apresentaram mediana de aldosterona de 70,00 ng/dl, com limite minimo de 22,00 ng/dl

¢ maximo de 280,00 ng/dl. Ja as 25 criangas que nasceram com mais de 2000 grasmas

apresentaram concentragdo mediana de 92,50 ng/dl, com limites minimo ¢ maximo

respectivamente de 42,00 ¢ 212,50 ng/dl (p==0,023).

Tabela 3. Niveis de aldosterona conforme o peso de nascimento das criangas

Pesoemg |n | Aldosterona P

2001 ou 4+ |25 | 92,50, min.=42,00 max.=212,50

2000 ou - |39 | 70,00; min.=22,00 max.=280,00 | 0,023

Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo ¢ maximo)
p nivel de significincia

criangas da amostra

Niveis medianos de aldosterona
conforme o peso de nascimento das

Aldosterona ( ng/dl )
300 —+ Até 2000 gramas *
r 280
250 + Acima de 2000 gramas *
r 212
200 + »
Limite maximo,
150 T mediana e limite
minimo em ng/dl
100 + + 92,5 &
+ 70 Y
50 e 42 = p < 0,05
- 22
0 } t t { {

Fig.15 Peso de nascimento ( g)




66

Avaliamos a concentragdo de aldosterona no sangue de corddo em relagdo a adequagdo
do peso de nascimento de cada crianga para a sua idade gestacional. Obtivemos os
seguintes resultados (tabela 4): das criangas estudadas, 49 eram adequadas para a idade

gestacional (AIG), 12 cram pequenas (PIG) e 3 eram grandes para a idade (GIG).

As criangas AIG apresentaram uma mediana de aldosterona no sangue de cotddo de
72,00 ng/dl e limites minimo ¢ maximo de 22,00 ¢ 280,00 ng/dl, respectivamente. As
criancas PIG apresentaram mediana de 74,SQ ng/dl, limite minimo de 36,00 ¢ maximo de
162,50 ng/dl. As GIG tiveram mediana de 150,00 ng/dl, limite minimo de 54,00 e
maximo de 160,00 ng/dl. Comparando simultaneamente as criangas das trés categorias

encontramos um p-0,596.

Tabela 4. Niveis de aldosterona conforme a adequagdo do peso a idade gestacional

| Adequagdo .,‘ n | Aldosterona | p
CAIG |49 | 72,00; min.=22,00 max =280 00 |

CPIG |12 | 74,50; min ~36,00 mix.~162,50 | 0,596
_GIG 3 1150,00; min.=54,00 max.~160,00 | |

Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo ¢ maximo)
p nivel de significancia

De acordo com o indice de Apgar, tanto no primeiro minuto como no quinto, as
criangas foram divididas naquelas ‘com indice menor do que 7' e aquelas ‘com indice
1gual ou maior do que 7'. No primeiro minuto de vida (tabela 5) 23 criangas receberam

. 2

Apgar inferior a 7. Iistas criangas apresentaram mediana de aldosterona de 73,00 ng/dl e
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limites minimo ¢ maximo de 22,00 ¢ 280,00 ng/dl, respectivamente. As 41 criangas, a
quem for1 atribuido Apgar 1gual ou superior a scte, iveram mediana de 76,00 ng/dl, com

limite minimo de 34,00 ¢ maximo de 212,50 ng/dl (p--0,690).

Tabela 5. Niveis de aldosterona conforme o indice de Apgar no 1° minuto de vida

CApgar |[n | Aldosterona | p
<7 |23 |73,00; min.~22,00 mf’“".-_i'i?_f.‘_.o_a(lo_ﬂ 0,690
27 41 176,00, min.=34,00 max.=-212,50

Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo e maximo)
p-=nivel de significancia

No quinto minuto de vida (tabela 6), somente 8 criangas receberam Apgar inferior a 7.
Estas criangas apresentaram concentragdo mediana de 75,25 ng/dl, com limites minimo ¢
maximo de 22,00 ¢ 180,00 ng/dl. Ja nas 56 que tiveram Apgar igual ou maior do que 7

encontramos uma mediana de 74,00 ng/dl, com limite minimo de 34,00 e maximo de

280,00 (p=0,863).

Tabela 6. Niveis de aldosterona conforme o indice de Apgar no 5° minuto de vida
| |

Apgar | n | Aldosterona l.p |

<7 | 8 |7525 min.~22,00 max.~180,00 | 0,863

27 | 56 ]74,00. min.-34,00 max:-280,00 |
Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo e maximo)
p nivel de significancia
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Em relagdo a suspeigdo diagnostica de infec¢do materna, dividimos as gestantes em
trés categorias (tabela 7). As 9 mides que tiveram hemogramas indicando leucocitose,
leucopenia, desvio a esquerda ou que apresentaram febre foram classificadas como
‘suspeitas de infecgdo’. Das restantes, 43 tinham hemograma normal, sendo
consideradas ‘sem suspeita de infecgdo’. As outras 12 ndo realizaram hemograma antes

do nascimento da crianga, sendo consideradas como ‘ignoradas’.

As 43 criangas cujas maes tinham hembg}amas normais apresentaram concentragiao
mediana de aldosterona no sangue de corddo de 72,00 ng/dl e limites minimo e maximo
de 22,00 e 280,00 ng/dl, respectivamente. As 12 criangas cujas maes ndo realizaram
hemogramas apresentaram mediana de 80,50 ng/dl e limites minimo e maximo de 32,00
e 170,00 ng/dl. As 9 restantes, que tiveram maes com algum tipo de alteragdo no
hemograma ou com febre, apresentaram mediana de 67,00 ng/dl, limite minimo de 34,00

ng/dl e limite maximo de 180,00 ng/dl (p=0,620).

Realizando um teste com a melhor ¢ pior hipotese, obtivemos os seguintes resultados.
Ao considerarmos todas as mades com hemograma ignorado como livres de infecgio,
tivemos 55 gestantes ‘sem suspeita de infec¢do’; cujos filhos apresentaram aldosterona
mediana no sangue de corddo de 76,00 ng/dl ¢ limites minimo ¢ maximo de 22,00 e
280,00 ng/dl. As 9 criangas restantes tiveram mediana de 67,00 ng/dl, limite minimo de
34,00 ng/dl ¢ limite maximo de 180,00 ng/d] (p~0,493). Considerando todas as macs
com hemograma ignorado como estando infectadas, encontramos vinte ¢ uma maces
‘suspeitas de infecgdo’, cujas criangas apresentaram aldosterona mediana de 76,00 ng/dl

¢ limites de 32,00 ¢ 180,00 ng/dl. As outras 43 miacs eram ‘sem infecgiio’. Suas criangas
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apresentaram aldosterona mediana no sangue de cordao de 72,00 ng/dl e imites minimo

¢ maximo de 22,00 ¢ 280,00 ng/dl, respectivamente (p=0,864).

Diagnostico | n Aldosluond P ~

___g(_l_g_rg-ir_}f_’cggj&gi i 9 67,00, min.--34,00 ‘max. 180,00

~ Sem infecgdo |43 | 72,00, min.=22,00 max.~280,00 | 0,620

 Ignorado 12 | 80,50; min=32,00 max.=170,00

| Mclhor hipotese | 55 | 76,00; min.=22,00 max.=280,00 | 0,493

'“T S -

Pxor ‘hipotese 21 ]76,00; min.=32,00 max.=180,00 | 0,864

N S L DAl
Aldostcr(md em ng:,/dl (mediana, minimo e maximo)

p nivel de significancia

A doenga da membrana hialina ocorreu em 9 pacientes (tabela 8). A concenlragao
mediana de aldosterona no sangue de corddo umbilical destas criangas foi de 62,00 ng/dl
¢ os limites minimo ¢ maximo de 22,00 ¢ 180,00 ng/dl. Nas 55 criangas em que ndo foi
observada a doenga, a concentragdo mediana de aldosterona foi de 76,00 ng/dl, enquanto

0s limites foram de 32,00 ¢ 280,00 ng/dl, minimo e maximo respectivamente (p 0,4 Sid),
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Tabela 8. Niveis de aldosterona confrome a presenga de doenga da membrana hialina

‘Membrana hialina | n | Aldosterona _ p

ComDMIL | 9| 62,00; min=22,00 mix ~180.00 | 0,457

Sem DMH |55 | 76,00, min.- 32,00 méx 280,00

o i3 . B i M et AU R,
Aldosterona em ng/dl (medldnd minimo e max1m0) .

p-nivel de significancia

. ] . 1 -
Dentre todas as gestantes incluidas na nossa amostra, 39 fizeram uso de algum
medicamento durante a gestagdo (tabela 9). Este grupo inclui as mies que usaram
corticosteroides, agonistas beta-adrenérgicos ou anti-hipertensivos. As outras 25 ndo

fizeram uso algum destes medicamentos durante a sua gestagio.

Nas criangas das 39 mides que fizeram uso de algum medicamento, a concentragdo
mediana de aldosterona foi de 72,00 ng/dl, com limite minimo de 22,00 ng/dl e maximo
de 280,00 ng/dl. A mediana da concentragdo de aldosterona no sangue de corddo dos
filhos das maes que ndo fizeram uso de medicamentos foi de 76,00 ng/dl e os limites

minimo ¢ maximo foram, respectivamente, 32,00 e 180,00 ng/dl (p=0,880).

Considerando individualmente as drogas utilizadas, vimos que os corticosteréides
foram utilizados por 23 maes. As criangas destas 23 mulheres tiveram aldosterona no
sanguc de¢ corddo com mediana de 73,00 ng/dl ¢ limites minimo e maximo de 34,00 e
280,00 ng/dl. Nas 41 criangas cujas mdces ndo receberam corticoides, a aldosterona
mediana foi de 76,00 ng/dl e os limites minimo ¢ maximo foram 22,00 e 190,00 ng/dl

(p 0,928).
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Os agonistas beta-adrenérgicos foram utilizados em 20 gestantes, cujos recém-nascidos
apresentaram  aldosterona mediana de 74,00 ng/dl, com limite minimo de 22,00 e
maximo de 280,00 ng/dl. As 44 criangas cujas mies ndo receberam este tipo de droga

apresentavam aldosterona mediana de 74,50 ng/dl e limites minimo ¢ maximo de 32,00 e

~,
~-

185,00 ng/dl (p-0,430).

Em relag¢do aos anti-hipertensivos, constatanios a utilizagdo por 14 gestantes, restando
50 que ndo fizeram uso deste grupo de medicamentos. Nas criangas nascidas apos o uso
deste grupo de drogas, a aldosterona mediana foi de 67,00 ng/dl e os limites minimo e
maximo foram 43,00 ¢ 185,00 ng/dl. Nas demais foi de 76,00 ng/dl, enquanto os limites
foram 22,00 ¢ 280,00 ng/dl (p=0,542).

Analisando o uso de¢ mais de um tipo de medicagdo, vimos que as criangas das 6
gestantes que utilizaram anti-hipertensivos associados a corticosterdides obtiveram
aldosterona mediana no sangue de cordio de 59,00 ng/dl, com limites minimo e maximo
de 43,00 e 82,00 ng/dl. As criangas das 8 maes que fizeram uso de corticosterdides
associados a beta-adrenérgicos apresentaram aldosterona mediana de 108,50 ng/dl, com
limites de 42,00 ¢ 280,00 ng/dl. As duas criangas cujas mdes receberam  beta-
adrenérgicos ¢ anti-hipertensivos apresentaram mediana de 65,00 ng/dl e limites de
58,00 ¢ 72,00 ng/dl. Fazendo a comparagdo multipla dos trés grupos que receberam mais

de uma droga obtivemos p 0,162,
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Tabela 9. Niveis de aldosterona C‘?nf?)ml,‘i(?-"', medicamentos usados na gestagdo

Droga  |n_ | Aldosterona | p

~ Utllizaram |39 | 72,00; min.=22,00 max.=280,00 | 0,880

Nao wtilizaram |25 | 76,00; min~32,00 méx.~180,00

Corticoide ¢/23 | 73,00 min.- 34,00 max.~280,00 0,928

s/41 176,00, min.=22,00 max.=190,00 |

B-adrenérgico | ¢/20 | 74,00; min.~22,00 max.=280,00 | 0,430

' s/44 | 74,50, min.=32,00 max.=185,00

Anti-hiperten. | ¢/14 | 67,00, min.=43,00 mix.=185,00 0,542

| 8/50__| 76,00, min.~22,00 méx.=280,00

Corticoide + | c/6 59,00, min.=43,00 max.--82,00
Anti-hiperten.

Corticoide + | ¢/8 108,50; min.=42,00 max.=280,00 0,162
B-adrenérgico

f-adrencrgico + | ¢/2 65,00; min.=58,00 max.=72,00
A‘.‘U'.}_)il’m‘:‘,@: S . B e
Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo € maximo)
p nivel de significancia

Relativamente ao tipo de parto, fizemos o agrupamento inicial entre parto vaginal e
parto cesariano, incluindo-se neste Gltimo grupo tanto as cesarianas realizadas apds como
aquelas realizadas antes do 1nicio do trabalho de parto (tabela 10). As trinta e uma
criangas submetidas a parto vaginal tiveram mediana de aldosterona no sangue de cordao

1pual a 90,00 ng/dl, com limites minimo ¢ maximo de 32,00 ¢ 280,00 ng/dl, enquanto as

S e é ..” . '”’l‘* :
U paCALDARE DI IIREANA

[#14
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33 criangas submectidas a parto cesariano tiveram mediana de 68,00 ng/dl ¢ limites de

22,00 ¢ 190,00 ng/dl (p=-0,350).

= agt Sia S ~.

Tabela 10. Nivets de aldosteona conforme o tipo de parto.
Tipodeparto | n | Aldosterona | p

_ Vaginal 131 | 90,00, min.=32,00 max.=280,00 | 0,350

Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo ¢ maximo)
p=mnivel de significancia

| Cesariana(geral) |33 | 68,00; min=22,00 max.=190,00

A scguir fizemos o desdobramento da varidvel em scus componentes originais, parto

vaginal, cesariana com trabalho de parto ¢ cesariana sem trabalho de parto (tabela 11).

Das 64 criangas estudadas, trinta ¢ uma nasceram de parto vaginal e tiveram mediana
de aldosterona no sangue de corddo de 90,00 ng/dl, com limites minimo ¢ maximo de
32,00 ¢ 280,00 ng/dl. As 17 nascidas de cesariana apos trabalho de parto apresentaram
mediana de 76,00 ng/dl ¢ limites minimo ¢ maximo de 52,00 ¢ 190,00 ng/dl. As 16
nascidas de cesariana sem o desencadecamento de trabalho de parto tiveram aldosterona
mediana de 60,00 ng/dl, com limitc minimo de 22,00 ¢ maximo de 185,00 ng/dl

(p 0,026).
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Tabela 11. Nivess de aldosterona 5:91_1_i_7‘o>1_‘1_r_19 [ l!p()d(, parto

lipo de parto | n | ~_Aldosterona | [ -2
Vaginal |31 | 90,00, min--32,00 max 280,00
*Cesariana ¢/IP | 17 | 76,00; min. 52,00 max.~ 190,00 | 0,026

*Cesariana s/TP | 16 | 60,00; min.- -22,00 max.-185.00

Aldosterona em ng/dl (mediana, minimo e maximo) ~

p nivel de ubmhcdnu(l

* J'oram os grupos cuja diferenga entre os niveis de

aldosterona teve p<0,05, pelo teste de comparagdes multiplas para Kruskal-Wallis
(DMS)

B

Como encontramos uma diferenga significativa entre os dois grupos, realizamos o teste
da diferenga minima significativa para Kruskal-Wallis. A tdnica diferenga
estatisticamente significativa ocorreu na comparagdo entre as criangas nascidas de parto
cesariano com trabalho de parto ¢ as nascidas apos cesariana sem trabalho de parto (p <

0,05) (fipura 16).

Niveis medianos de aldosterona das
criangas da amostra conforme o

tipo de parto

Aldosterona ( ng/dl )
300 -+~ Vaginal

r 280
250 -
Cesariano ¢/T.P. * .
200 Cesariano s/T.P *.
r 190 r 185
150 -+ Limite méximo,
mediana e limite
100 -+ -~ 1P minimo em ng/dl
+6
50 L - 52 0
L 32 - 22 *=p-0,08
0 * { { K

Fig.16 Tipo de parto
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Realizamos uma avaliagao das caracteristicas das amostras de cada um dos tipos de

parto ¢ observamos que clas ndo eram exatamente homogéneas. Ao avaliarmos os

grupos, vimos que havia diferenga importante no uso de anti-hipertensivos (p=0,006) ¢

na ocorréneia de doenga da membrana hialina (p0,003). As diferengas ndo atingiram

significancia estatistica nas variavels sexo, uso de corticosterdides, uso de~beta-

adrendrgicos, infecgdo materna, indice de Apgar no primeiro e quinto minuto, incidéncia

de criangas AIG, PIG, GIG, peso de nascimento e idade gestacional (tabelas 12, 13, 14).

Tabela 12. Caracteristicas das criangas da amostra em cada um dos tipos de parto

Variavel

— Sexo

.. Corticoide

B-adrenérgico |
_Anti-hiperten. |

Infecgdo mat.

. DMIL
.. O
PG
GG

Cesariana ¢/TP

Vaginal Cesariana s/TP p
) S A7 16 -
"M20F11 | MI3F4 M7F9 0,145
CN4sNT | 2815 | eTs9 10,053 |
/11520 /6811 | /313 0,460
By | essna | oomws 0006 |

c/5s/211g 5

8/26 n/5

| /0831 |

- s/4n/27

s/1 /30

o/ts/111g5 |

c/6s/11

s/1ln/6 |

s/4n/13

s/2 n/15

p nivel de significancia, teste exato de Fischer ¢ Chi2

¢3s/111g2

~ ¢/3s/13

10,617

0,003 |

sM12n/4 10,320
s/4n/12 10,506 |
sOn/16 10,242 |




Tabela 13. Ldrdctcnstlcas das criangas da amostra em cada um dos tipos de

| Vandvel |

Apgar |

1°min

5 mm

idade gest.

34,1+£1,8

p-nivel de sTg}nﬁcanma, teste de Kruskal-Wallis

- da amostra em ¢ arto
Cesariana ¢/ | Cesarianas/TP | p |
17 16 -

<7127 <1 |27 |~

7 __T_IO ______ 7 |9 0,279

116 |2 14 0,506 |
33,7+ 3,1 32,8427 0,255 |

‘l'abela 14. Caracteristicas das criangas da amostra em cada um dos tipos de parto

Vdnavel

"

Pu,o nasc.

Analisando as varidveis em que a diferenca atingiu significincia estatistica, vimos que
a diferenga significativa no uso de anti-hipertensivos (tabela 15) ocorreu entre o grupo de

parto vaginal ¢ o grupo de cesariana sem trabalho de parto e entre o grupo de cesariana

2016,8 £ 496,5
p nivel de agmﬁcanma ANOVA

Cesariana c/TP Cesariana s/TP P
__________________ 17 |16 -
2045,94 877,59 ] 1631,94 668,9 | 0,121

com trabalho de parto ¢ o grupo de cesariana sem trabalho de parto (figura 17).




Tabela 15. Comparagdo do uso de anti-hipertensivos em cada tipo de parto

Vaginal x Cesariana ¢/IP
Vaginal x Ccsari;ma_s/ e

Cesariana ¢/TP x Cesariana s/TP

1p=0,651
p=0,004
| p=0,049

p nivel de significancia, teste exato de Fischer ¢ Chi?

Niimero de gestantes

i Vaginal *
30 +

i
25 ‘

20

Usaram =3
N3o usaram = 28

Cesariano ¢/T.P. #

Cesariano s/T.P. # *

Uso anti-hipertensivos pela gestante
conforme o tipo de parto

Usaram=3'

Nio usaram = 14

saram =§
dousaram = 8

15
10 Usaram
0 Nio
5 usaram
0 - : }*1#=p<0,054
rig.17
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Na ocorréncia de doenga da membrana hialina (tabela 16), a diferenga significativa

Ocorreu entre o grupo de parto vaginal ¢ o grupo dc cesariana com trabalho de parto ¢

entre o grupo de parto vaginal ¢ o grupo de cesariana sem trabalho de parto (figura 18).

o o

| FACULDADE DE FAzmiTyis
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Tabela 16. ()correnud da doenga ¢ da membrana hialina em cada J)O de parto

ey Pt

~ Vaginal x Cesariana ¢/TP 1. p=0001

Vdgllldl X Cesariana s/TP 5 p=0035

Cesariana ¢/I'P x Cesariana s/TP p~ 0,438

p- -nivel de sngjmﬁcfmua teste exato de Fischer ¢ Chi ~

Ocorréncia de doenqa da membrana
hialina nas criangas da amostra
conforme o tipo de parto
Numero de criangas Sadios = 31
35 T Doentes = 0
30 + .
25 + Cesariano c/T.P. * Is)ﬁ:r?tse::lé
20 + Cesariano s/T.p, # | Sadios = 13
Doentes = 3
15 +
10 + Doentes
[ Sadios
5 ot
0 t : : ! h#=ps< 0’0?
Fig.18 Tipo de parto

Com as variaveis continuas - 1dade gestacional ¢ peso de nascimento -, utilizamos o
cocliciente de correlagdo de Pearson para avaliar a existéneia de alguma correlagio entre

estas variavels e a aldosterona encontrada no sangue de cordao (tabela 17).
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Com a idade gestacional o coeficiente de correlagdo encontrado for de v+ -0,0101
(p-0,469). Na analisc do peso de nascimento, encontramos um indice de correlagdo de r

-~ 0,2181 (p 0,042) (figura 19) .

- o " A - N
l'abela 17. Indice de correlagdo de Pearson da aldosterona com as variaveis continuas
Variavel

1dade gestacional -0,0101 | 0,469 |

| _Indice

|_Peso de nascimento | 02181 0,042 |
p = nivel de significincia

Correlagdo entre os niveis de
aldosterona encontrados € o peso de
nascimento das criancas da amostra

260 AJd(?terona (ng/dl)

260 -

730 ¥ .

200 - o o

170 %, Te .

140 ° 5 & . * e

SUNS e "o St T

80 |0 ——ewp e ¢ 4 ®e o0 o
& L IS ° o o o4 ° °

50 L ) (2 ] et < .|

20 | gt e |

750 1250 1750 2250 2750 3250 3750 4250 '

1000 1500 2000 2500 3000 3500 4000 4500

Fig. 19 Peso de nascimento ( g )
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As 64 criangas que tiveram o seu sangue colctado para dosagem dos niveis de
aldosterona no sangue de corddo foram aquclas nascidas seqiiencialmente no Centro
Obstétrico do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (IICPA), cuja idade gestacional
obstétrica presumida era menor do que 37 semanas € que nasceram em momen{o em que

a equipe de enfermagem estava disponivel para realizar a coleta de material. Assim

Te

sendo, ndo houve vicio de sele¢do na amostra que pudesse ter sido causado pela
interferéncia dos pesquisadores. A inclusdo no presente estudo foi limitada por trés
fatores: o numero minimo de sessenta ¢ duas criangas, estabelecido conforme calculo do
tamanho da amostra; a necessidade de estimativa prévia da idade gestacional; e,

principalmente, a disponibilidade da equipe de enfermagem para a coleta de material.

1. Sexo do paciente

A distribuigdo da nossa amostra em 40 criangas do sexo masculino (62,5%) e 24
criangas do sexo feminino (37,5%) foi diferente daquela encontrada por ENk(23), em
trabalho também realizado no HCPA no ano de 1991, ENK encontrou 45 8 % de criangas
do sexo masculino ¢ 54,2 % dc criangas do sexo feminino. No scu estudo foram
incluidas todas as criangas com peso de nascimento igual ou inferior a 1500 gramas e
idade gestacional 1gual ou menor que 33 semanas nascidas no ano de 1991. No presente
trabalho foi formada uma amostra de 64 recém-nascidos com idade gestacional menor do
que 37 semanas (as 1dades gestacionais variaram de 25 a 36 semanas com média de 33,6

semanas).
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Ao mvestigarmos a concentragdo mediana de aldosterona no sangue de cordio em
relacdo ao sexo das criangas, ndo encontramos diferenga estatisticamente significativa.
Na literatura, ndo l relato de trabalho que investigue os niveis de aldosterona em sangue

de cordao conforme o sexo do recém-nascido.

2. Idade gestacional, peso de nascimento e adequagdo do peso a idade gestacional

Dividimos a amostra naquelas criangas com 34 semanas de idade gestacional ou menos
e aquelas com mais de 34 semanas. As criangas com mais de 34 semanas apresentaram
concentragdo mediana de aldosterona significativamente superior as do grupo com 34

semanas ou menos de idade gestacional.

O peso de nascimento foi dividido em criangas com 2000 gramas ou menos e criangas
com mais de 2000 gramas. As criangas com mais de 2000 gramas apresentaram
concentragio mediana de aldosterona significativamente superior as do grupo com 2000

gramas ou menos de peso de nascimento.

Niao houve influéncia da adequagdo do peso de nascimento a idade gestacional nos

niveis de aldosterona detectados no sangue de cordao umbilical.

Houve correlagdo entre o peso de nascimento ¢ a aldosterona, mas ndo entre esta e a

1dade gestacional.
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As correlagdes entre a i1dade gestacional e os niveis de PRA, angiotensina 1 e
aldosterona s3o controversas. PELAYO et al(61) constataram que os niveis de PRA e
angiotensina Il sdo 1nversamente proporcionais a idade gestacional, cnquanto que
TANNIRANDORN ¢t al(84) ndo encontraram correlagio entre a idade gestacional e os

nivers de PRA.

Para alguns autores(6,60) existe uma correlagdo inversa entre a idade gestacional e os
niveis de enzima conversora da angiotensina, sendo que BENDER et al(6) encontraram

também uma correlagao inversa entre a enzima ¢ o peso de nascimento.

DORR et al(22) afirmam que os niveis de aldosterona no sangue de corddo de criangas a
termo sdo menores nas criangas AlG do que nas PIG ou nas prematuras. Em trabalho
posterior(21), DORR mantém a afirmagdo para criangas com duas horas de vida. HUBL et
al(44) constataram que a aldosterona aumenta constantcmente durante a gestagio ¢
atinge os niveis mais altos no sangue de corddo ao termo. SULYOK et al relataram ndo
haver encontrado diferenga nos niveis séricos de criangas com uma semana de vida, em

fungio da idade gestacional(78).

Na nossa amostra, encontramos diferengas estatisticamente significativas nos niveis de
aldosterona no sanguc dc corddo entre criangas com 34 ou menos ¢ mais de 34 semanas
de idade gestacional, o que concorda com os achados de HusL(44) ¢ difere dos achados
de Dorr(21.22) Nao podemos comparar nossos achados com os de Sur.yox(78), por
nio sabermos o comportamento da aldosterona durante a primeira semana de vida na
nossa amostra. Tanto 1HUBL como IORR, nos trés trabalhos, pesquisaram somente
criangas nascidas de parto vaginal ¢ dc gestantes sem intercorréneias pré-natais. O

namero de pacientes também € pequeno nos trés trabalhos. HUBL examinou vinte ¢ uma
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criangas ¢ DORR, 10 no primeiro trabalho e 12 no segundo. Isto torna os nossos dados

ndo comparaveis aos destes pesquisadores.

Também encontramos diferenga estatisticamente significativa quando comparamos
criangas com 2000 g ou menos ¢ criangas com mais de 2000 g de peso de nascimento.
Este achado concorda com o aumento da aldosterona com a idade gestacional, uma vez

que as criangas de maior tempo de gestagdo tendem a ter maior peso de nascimento.

O caleulo do indice de correlagdo de Pearson mostrou a existéncia de uma correlagdo
linear direta entre niveis de aldosterona ¢ peso de nascimento, enquanto demonstrou
inexistir este tipo de correlagdo entre os niveis de aldosterona e a 1dade gestacional. Isto
indica somente que a correlagdo entre idade gestacional e aldosterona ndo segue um
padrio linear, ndo significando que ndo possa existir algum outro tipo de correlagdo entre

€sses parametros.

A inexisténeia de diferenga significativa entre os niveis de aldosterona das criangas
AIG, PIG e GIG também discorda do trabalho de DORR(Z22), Contudo, neste trabalho,
DORR utiliza para comparagdo de criangas prematuras dados ndo publicados e também

ndo fornece informagdes sobre a gestagdo destas criangas.

3. Indice de Apgar

Os indices de Apgar no primeiro ¢ no quinto minutos foram analisados. separando-se

as criangas com Apgar menor do que 7 ¢ aquelas com Apgar 1gual ou maior do que 7.
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Tanto no primeiro ( 23 criangas com Apgar inferior a 7 ) como no quinto minuto ( 8
criangas com Apgar inferior a 7 ) as diferengas nos niveis de aldosterona ndo foram

estatisticamente significativas.

Iistudos em ovelhas mostraram que a astixia causa uma redistribui¢do do fluxo

N

sangiiinco para orgdos nobres, entre cles as adrenais, além de aumentar a secregdo de

ACTH, vasopressina ¢ renina(92),

Sabemos que as duas zonas adrenais do recém-nascido respondem de forma diferente a
asfixia. Enquanto a zona fetal é deprimida, a zona definitiva, que sintctiza a aldosterona

no feto, é estimulada(09),

Woon et al(92) afirmam que a elevagio da PaCO, e as variagdes do pH sdo estimulos
mais importantes para as alteragdes da PRA do que as mudangas da Pa0,. Entretanto,
TANNIRANDORN ct al(84) afirmam que a hipoxemia ¢ um estimulo importante para a

clevagdo da PRA.

Relata-se uma correlagdo inversa entre o pll ¢ a angiotensina Il no recém-nascido a
termo(67) ¢ acredita-se haver uma correlagio inversa entre pH e renina no sangue venoso
de cordio umbilical(80). Parcece haver uma correlagio positiva entre PaCO), ¢ renina e
uma correlagdo negativa entre Pa0, ¢ renina no sangue venoso umbilical das criangas
nascidas de parto cesariano eletivo, enquanto nas nascidas de parto vaginal ndo ha
correlagio algumu(%). HaneeD et al(40) acreditam que 0s mecanismos capazes de
estimular a renina durante o trabalho de parto sdo a hipercapnia ¢ a compressio da

cabega fetal, mas ndo a hipoxenia ou a acidose.
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Covicr: ¢ RaMiREZ(13) afirmam que a hipéxia diminui a concentragio de aldosterona

0 \ . ¢ ~ o -
plasmatica em adultos, enquanto FINDLING et al(29) ndo encontraram diferenga na Pa(Q),
de pacientes adultos com doenga broncopulmonar obstrutiva crdénica, que apresentavam

niveis de aldosterona altos e baixos.

N

A asfixia causa um aumento nos niveis de aldosterona, vasopressina e peptideo
natriurético atrial no sangue de cordio de recém-nascidos a termo(33). 14 uma
correlagdo direta do peptideo natriurético atrial com a aldosterona e uma relagio inversa

ipoXi ' (55). K (45)
da hipoxia ¢ acidose com a aldosteronal?2). KANEOKA et all??), estudando 70 gestantes,
relataram uma correlagdo positiva de concentragdo de H*', PaCO,, excesso de base,
piruvato ¢ lactato com a aldosterona, além de uma correlagao negativa entre aldosterona e
PaQ,. Iincontraram ainda uma correlagdo negativa entre o indice de Apgar e os niveis de
aldosterona no sangue de corddo. No estudo destes autores sdo incluidas gestantes a
termo de alto risco, mas ndo sdo descritas as razdes para terem sido assim classificadas,

nem as medicagdes que tenham recebido.

Nao realizamos gasometrias fetais para podermos fazer qualquer correlagdo entre os
pardmetros gasométricos e os niveis de aldosterona. Sabemos também que o indice de
Apgar para avaliar o grau de asfixia perinatal é questionavel, principalmente, em criangas
prematuras(1 1), Mesmo assim, como ¢ o unico meio disponivel para avaliagio precoce
de asfixia perinatal no nosso meio, decidimos utiliza-lo. Ao contriario dos achados de
Kanzora(43), niio conseguimos encontrar nenhum tipo de associagdo entre indice de
Apgar menor ou 1pual a 7, no primeiro ¢ quinto minuto de vida, e a aldosterona no

sangue de corddo.
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4. Infecgdo materna

Nio houve nenhuma assoclagdo entre infecgdo materna e niveis de aldosterona no

~,
~

sangue de corddo umbilical nos recém-nascidos incluidos no presente estudo.

Avaliando a influéncia da infecgdo materna nos niveis de aldosterona no sangue de
cordio dos recém-nascidos, buscdvamos uma indicagdo da influéncia do estresse
materno causado pcla infecgdo, sobre os niveis de aldosterona fetal. Embora alguns
trabalhos da litcratura consultada abordem o estresse materno, o que se considera nestas

abordagens € o cstresse sofrido pelo trabalho de parto e n3o o causado por outras

fontes(45,60,61)

O pequeno niamero de mies com hemogramas considerados sugestivos de infecgdo
poderia ter influenciado a auséncia de significdncia estatistica nas diferengas
encontradas; entretanto, ao considerarmos as mies com hemograma ignorado como
sendo suspeitas de infeeglio, observamos a manutengdo da inexisténcia de diferenga, o
que nos sugere ndo haver associaglio entre micegfio materna e niveis alterados de

aldosterona no sanguc de corddo umbilical.
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5. Doenga da membrana hialina

A doen¢a da membrana hialina (IDMH) ocorreu em 9 criangas (14,1%), freqiiéncia
esperada para a nossa amostra. Sabemos que 50% das criangas com mcnos de 28
semanas(2), 20 a 30% das criangas com menos de 31 semanas de idade gcstacioﬁal(@ e
10 a 15% das criangas com menos de 2500 gramas(26) irdo apresentar a doenga da
membrana hialina. I:Nk(25) encontrou uma propor¢do de doenga da membrana hialina de

. AR Y . - ..
20,8%, que pode ser explicada pelos critérios de inclusdo de peso maximo ao nascer de

1500 gramas e idade gestacional maxima de 33 semanas.

Na nossa amostra ndo conseguimos encontrar diferenga estatisticamente significativa
entre as criangas com ¢ sem o desenvolvimento desta doenga, em relagdo aos niveis de

aldosterona no sanguc de corddo umbilical.

Em adultos com doenga broncopulmonar cronica ocorre uma relagio inversa entre os
valores da PRA ¢ da aldosterona, e a aldosterona deixa de correlacionar-se com os niveis
de potassio sérico ¢ de ACTH. Além disso, em quadros graves, niveis baixos de

aldosterona associam-se a um aumento da mortalidade de cerca de 30%(29)

Oats et al(39) encontraram niveis marcadamente clevados de enzima conversora da
angiotensina ¢ de angiotensina [l, em prematuros com DMH moderada ou severa. PIPKIN
et al(03) encontraram niveis maiores de angiotensina 11 e menores de tensdo arterial em
criangas com DDMII independentemente da idade gestacional. BeEnDER et al(0) ndo
conscguiram prever a ocorréneia de IDMH com base na enzima conversora da

angiotensina.
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SmGEL et al(74) ndo encontraram diferenga significativa na concentracdo sérica de
aldosterona de prematuros com e sem DMH no segundo dia de vida. Seu trabalho incluiu
11 criangas com idade gestacional entre 28 e 36 semanas ¢ com peso de nascimento
entre 970 e 2480 gramas. [imbora SIEGEL et al ndo relatem as médias encontradas para
idade gestacional ¢ peso de nascimento, a amostra € semelhante a do presente estudo,

-

exceto pelo numero de pacientes.

A semelhanga de SIEGEL, também ndo encontramos diferenga nas concentragdes de
aldosterona no sangue de corddo das criangas com e sem DMH, ndo parecendo que a

aldosterona tenha valor preditivo quanto ao desenvolvimento desta doenga.

6. Drogas na gestagdo

Drogas foram utilizadas na gestagdo por 39 mies. Quando consideramos cste grupo
como um todo € o comparamos com o das 25 gestantes que nio fizeram uso de
medicamentos durante a sua gestagdo, vemos que a concentragdo mediana de aldosterona

no sangue de corddo umbilical foi semelhante.
6.1 Corticosterdides
Os corticosterdides foram utilizados por 23 gestantes. As criangas nascidas destas

macs apresentaram um nivel de aldosterona mediana semelhante ao das criangas cujas

mies ndo utilizaram corticosteroides.
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Sabemos que entre os fatores que aumentam os niveis de angiotensinogénio circulante
estdo os glicocoﬁic()idcs(3 1), ¢ isto poderia ser um fator potencial para aumentar a
atividade do sistema renina-angiotensina. CHARNVISES et al(12) constataram redugdo dos
niveis de cortisona fetal, apos o uso de 3 doses de 12 mg de dexametasona na mae, sem
que com isto tivessem vislo alteragdo nas concentragdes de cortisol, corticosterona ou de
sulfato de deidroepiandrosterona. DORR et al(23) nio encontraram redugido nos niveis de
aldosterona no sangue de corddo umbilical de criangas prematuras, apds o uso de duas

PO Y
doses de 8 mg de betametasona pelas maes.

Os nossos resultados corroboram os apresentados pela literatura e, embora nio
tenhamos tentado identificar o tipo ou a dose de corticosteroide utilizados, parece claro
que o uso destes hormonios, conforme as rotinas do Servigo de Obstetricia do HCPA,

ndo afeta a fungdo das adrenais fetais quanto a produgao de aldosterona.

6.2 Iistimulantes beta-adrenérgicos

As drogas agonistas do sistema beta-adrenérgico foram utilizadas em 20 gestantes. A
concentragdo mediana de aldosterona no sangue de corddo das suas criangas foi

semelhante a das criangas cujas mies ndo receberam estas drogas.

) sistema nervoso adrenérpico esta envolvido no controle do sistema renina-
angiotensina(16), ¢ sabemos também que o uso de drogas betabloqueadoras como o

propranolol diminui a produgio de renina(31,37), potencialmente podendo influenciar na

secregdo da aldosterona.
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Os nossos resultados ndo conseguiram demonstrar, contudo, qualquer correlagdo entre

0 uso de drogas agonistas beta-adrenérgicas pela mie ¢ a secregdo de aldosterona pelo

{cto. Isto pode ser pelo fato de que: 1 - a influéneia do sistema adrenérgico sobre a

produgio de renina materna ndo repercute sobre os niveis fetais de aldosterona; 2 - ha
~.

uma independéneia entre os mecanismos de secregdo de aldosterona maternos e fetais

ou; 3 - o sistema adrenérgico ndo influencia o sistema renina-angiotensina-aldosterona

fctal na mesma intensidade em que influencia o materno.

6.3 Anti-hipertensivos

Drogas anti-hipertensivas - hidralazina, alfa-metildopa, nifedipina e enalapril - foram
administradas a 14 mdes. O enalapril, um inibidor da enzima conversora da angiotensina,
s6 foi administrado a uma gestante. As criangas nascidas de mies medicadas com estas
drogas apresentaram nivel mediano de aldosterona semelhante ao de criangas nascidas de

mics que ndo utilizaram anti-hipertensivos.

Se aceitamos que @ hipertensdo materna talvez influencic os niveis séricos dos
componentes  do  sistemd  renina-angiotensina-aldosterona no  sangue  de
cordio(18.44,68,81)  entio os anti-hipertensivos, por mecanismo  de "feed-back",
poderiam também influenciar a concentragdo de aldosterona encontrada nos recém-

nascidos, apos a sua administragdo as maes.
Devemos considerar, no entanto, que as drogas administradas as mies tém passagem
variada a circulagdo fetal, que estas drogas agem por mecanismos diversos ¢ que cada

' FACULDADY M R T 11



L%

um dos scus mecanismos de agdo pode atuar de forma diversa sobre o sistema renina-

angiotensina-aldosterona.

A nifedipina ¢ um bloqueador dos canais de célcio que, além de vasodilatagao

coronariana, causa redu¢do dos niveis tensionais(39). Nao ha relatos de complicagdes

X

fetais ou neonatais com o seu usol?). A hidralazina age diretamente na musculatura lisa
arteriolar e, entre scus efcertos colaterais, inclui a retengdo hidrica ¢ o aumento da
atividade da renina plasmética(”). Esta droga cruza rapidamente a barreira placentaria e
. . , . . ; . Lo A 9 .
pode atingir niveis fetais iguais ou maiores aos maternos(?). A alfa-metildopa age
provavelmente interferindo com os receptores adrenérgicos em nivel central, reduz a
resisténela vascular periférica total, diminui a secregdo de renina(39), cruza a placenta ¢
atinge concentragdes fetais similares 8 materna, podendo causar leve redugdo na tensdo

arterial do recém-nascido nos primeiros dias de vida(9).

O pequeno nimero de pacientes observados apds o uso destes medicamentos
impossibilita a separagdo deste grupo, baseada nos mecanismos de agdo de cada droga. I3
possivel que, estudando-se separadamente cada subgrupo de drogas anti-hipertensivas,
um ou mais destes subgrupos apresente alguma correlagdo com os niveis de aldosterona

do recém-nascido.
6.4 Uso concomitanic de drogas
Comparando o uso concomitante de drogas pudemos identificar trés grupo de

pacientes. Um grupo, formado por 6 pacientes, utilizou a associagdo de corticosteroides

comi anti-hipertensivos. outro grupo foi formado por 8 gestantes que receberam
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corticosteroides e beta-adrenérgicos; ¢ um terceiro grupo for constituido de duas
pacientes que receberam beta-adrenérgicos ¢ anti-hipertensivos. A andlise destes trés
grupos mostrou nao ter havido mmfluéncia do uso de qualquer destas associagdes sobre 0s

niveis de aldosterona no sangue de cordio dos prematuros.

7. ‘l'po de parto

A avaliagdo do efeito do tipo de parto sobre os niveis de aldosterona no sangue de
corddo foi feita considerando dois grupos iniciais: o das criangas nascidas apods parto
vaginal ¢ o das criangas nascidas apos parto cesariano, independentemente da cesariana
ter sido realizada antes ou depois do inicio do trabalho de parto. As criangas nascidas de
parto vaginal apresentaram concentra¢do mediana de aldosterona no sangue de cordio

semelhante a das nascidas apos parto cesariano.

Quando separamos as criangas agrupadas em parto cesariano, naquelas nascidas apos
cesariana precedida de trabalho de parto e aquelas nascidas apos cesariana sem o
desencadeamento do trabalho de parto. vimos que as nascidas apas trabalho de parto
apresentaram concentragdo mediana de aldosterona significativamente superior a das

nascidas sem trabalho de parto.

A comparagio enlre as criangas que compuseram as amostras dos trés tipos de parto
(vaginal, cesariana sem trabalho de parto e cesariana com trabalho de parto) mostrou que

nio houve diferenga no tocante a ocorréneia de sexo. uso de corticosteroides, uso de
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beta-adrenérgicos, ocorréncia de infecgdo materna, indice de Apgar no primeiro e quinto

minuto, adequagdo do peso a idade gestacional, peso de nascimento e idade gestacional.

() uso de anti-hipertensivos foi significativamente maior nas mies submetidas a parto
cesariano sem trabalho de parto do que nos outros dois grupos, enquanto ndo houve
N

diferenga no uso destas drogas entre as mies de parto vaginal ou cesariana com trabalho

de parto.

5 o 0 5 . N 5 5 iy v . :

A incidéncia de doenga da membrana hialina foi significativamente menor nas criangas
nascidas de parto vaginal do que naquelas nascidas de parto cesariano com ou sem
trabalho de parto. Ndo houve diferenga na incidéncia de doenga da membrana hialina

entre os dois grupos nascidos de parto cesariano.

Assim sendo, pudemos concluir que, na nossa amostra, as criangas nascidas de parto
cesariano sem trabalho de parto apresentaram niveis de aldosterona no sangue de corddo
significativamente mais baixos que as criancas nascidas de parto cesariano com trabalho
de parto, enquanto as criangas nascidas de parto vaginal ndo apresentaram niveis

medianos de aldosterona significativamente diferentes dos outros dois grupos.

A diferenga no uso de drogas anti-hipertensivas pelas mées ¢ um fator a ser avaliado
como possivel responsavel pelos diferentes niveis de aldosterona, encontrados no sangue
de corddo. listas drogas foram significativamente mais utilizadas no grupo de maes
submetidas a cesariana sem trabalho de parto. O fato de também ter havido uma
diferenga significativa no uso destas drogas entre o grupo de cesariana sem trabalho de
parto ¢ o grupo de parto vaginal - sem que tenhamos encontrado diferenga significativa

nos niveis de aldosterona - pode ser devido a secre¢do de aldosterona no feto cstar
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relacionada a mecanismos secretagogos diterentes daqueles do adulto, conforme sugerem
NELsoN ef al(3¢) Pode ainda relacionar-se ao fato do tamanho da amostra ser muito

pequeno.

Os nossos resultados ndo  concordam com os de autores que alirmam que o parto
vaginal aumenta os nivers de aldosterona no sangue de cordio(7,47,54,90), C()ntﬁd(),
existem antores que afirmam que os nivers de aldosterona, encontrados no sangue de
cordio, sdo maiores apds o parto cesariano(33,71) ¢ outros defendem que o tipo de parto

ndo influencia os niveis de aldosterona no sangue de cordio(5,20,75).

De todos estes trabalhos mencionados, somente BrRAR et al.(7) referem ter estudado, na
sua amostra de 26 gestantes, 8 normotensas e 18 hipertensas, 3 gestantes que receberam
agentes anti-hipertensivos, metildopa ou hidralazina. Para estes autores os nivels de
aldosterona foram maiores no parto vaginal. O nimero de gestantes que utilizaram
drogas anti-hipertensivas, contudo, parece muito pequeno para que fosse encontrado

algum efeito significativo destes agentes nos niveis de aldosterona fetal.

O fato de ndo termos encontrado diferenga na aldosterona das criangas nascidas de
parto vaginal ¢ das nascidas de parto cesariano com trabalho de parto - entre os quais ndo
houve diferenga signiﬁcaliva no uso dc anti-hipertensivos - parece concordar com a
observagio de PELAYO et al(61). Sepundo estes autores, os niveis mais altos de
aldosterona nestes tipos de parto nfo s@o devidos ao estresse do nascimento. por nio
haverem encontrado correlagdo entre cortisol ¢ aldosterona. Contudo, KANEOKA et al(45)
encontraram correlagdo entre a noradrenalina, outro marcador do estresse, ¢ a aldosterona
fetal. Também parece que esta semelhanga nos niveis de aldosterona depde contra a

teoria de alguns autores de que haveria correlagiio entre a duragdo do segundo estagio do
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trabalho de parto e a aldosterona, como afiram OATS et al(6V) Além disto, esta
semelhanga nos niveis de aldosterona em grupos com utilizagdo semelhante de anti-
hipertensivos favorece o questionamento sobre a responsabilidade destas drogas na
diferenga encontiada entre os niveis de aldosterona nas criangas nascidas apés um uso

mais intenso de anti-hipertensivos,

O comportamento da PRA no sangue de corddo parece assemclhar-se ao da
aldosterona, encontrado na nossa amostra(z()>33a40’50a52’61); embora SULYOK et al(78)
e PELAYO et al(61) ndo tenham encontrado ¢orrelagio entre PRA ¢ aldosterona no sangue

de cordao.

Para TETLOW e PipIN(83) as concentragdes de renina e angiotensinogénio sdo maiores
no sangue de corddo de criangas nascidas de parto vaginal do que de parto cesariano
cletivo - 0 que também se verifica com os niveis de angiotensina J(30) ¢ de angiotensina

11(52,65,66,67),

Os niveis de ACTIH também sdo tidos por alguns(85) como mais elevados apos parto

. ( . . .
vaginal ¢ por outros(?1) como indiferentes ao tipo de parto.

A diferenga na incidéneia de doenga da membrana hialina também dificilmente esta
relacionada as diferengas encontradas nos niveis de aldosterona. Como ja discutimos
anteriormente, SIEGEL ¢t al(74) também ndio encontraram diferenga significativa na
concentragio sérica de aldosterona de prematuros com e sem DMH no segundo dia de
vida. Portanto, a diferenga na incidénceia da doenga ndo parece associada a diferenga na

concentragio de aldosterona.
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Os dados obtidos da nossa amostra ndo fornccem clementos para esclarecermos as
razdes da diferenga cencontrada nos niveis de aldosterona dos dois grupos de parto
cesariano. Fsmbora nao tenhamos realizado dosagens dos outros componentes do sistema
renina-angiotensina, ACTH. ou mesmo do peptideo natriurético  atrial.  poedemos

i . . aOQr (S()) g i ) "
questionar, juntamente com NELSON et all?9)) s¢ os mecanismos que estimulam a
~.

produgdo de aldosterona no feto 8o os mesmos que ja conhecemos no adulto ou se hd a
participagdo de fatores proprios deste periodo. Outra questdo levantada ¢ sobre o efeito

potencial dos anti-hiperiensivos usados pela gestante nos nivels neonatais de aldosterona

e o possivel significado clinico desta interferéncia.
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9.9

Os dados obtidos da amostra permitem as seguintes respostas aos objetivos definidos

inicialmente;:

1 - a concentragdo mediana de aldosterona no sangue de corddo dos recém-nascidos

prematuros da nossa amostra no [ospital de Clinicas de Porto Alegre foi de 74,50 ng/dl,

Sw

com um limite inferior de 22,00 ng/dl ¢ limite superior de 280,00 ng/dl;

2 - as criangas prematuras nascidas apds cesariana sem trabalho de parto apresentaram
nivers de aldosterona significativamente mais baixos que as nascidas por cesariana com

trabalho de parto,

3 - ndo houve diferenga, na amostra estudada, entre a concentragdo de aldosterona no
sangue de corddo dos prematuros nascidos de parto vaginal ¢ daqueles nascidos de parto
D

cesariano, antes ou apos o desencadeamento do trabalho de parto;

4 - as criangas prematuras nascidas com peso de 2000 pramas ou menos apresentaran
niveis de aldosterona no sangue de cordio significativamente menores do que as criangas

nascidas com peso superior a 2000 gramas;

5 - as criangas prematuras nascidas com idade gestacional de 34 semanas ou menos
apresentaram niveis de aldosterona no sangue de corddo significativamente menores do

que as nascidas com idade gestacional superior a 34 semanas;

6 - houve uma correlagdo lincar dircta significativa entre o peso de nascimento ¢ os

niveis de aldosterona, encontrados no sangue de cordiao umbilical:
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7 - nido houve correlagdo lincar significativa entre a 1dade gestacional ¢ os nivers de

aldosterona, encontrados no sangue de corddo umbilical;

8 - ndo houve associagio entre os niveis de aldosterona, encontrados no sangue de

corddo, ¢ qualquer das outras vartavers estudadas: drogas na gestagdo, infec¢do materna,

S

tipo de parto. sexo, peso de nascimento, 1dade gestacional, indice de Apgar no primeiro ¢
quinto minuto de vida, adequagio do peso de nascimento a 1dade gestacional, presenga

da docenga da membrana hialina;
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ANEXOS



Anexo 1.
PLANILIIA DE COLETA DE DADOS
NO Regmae ~ Reg RN
Nome o
Enderego o
Foneprof ~ Foneres

Datanasc / /  Datacoleta / /

IDDROGAS USADAS NA GESTACAO

Corticoide (1) Sim  (2) Nao
Beta-adrenérgico (1) Sim  (2) Nao

Anti- HAS (1) Sim (2) Nio

INFIECCAO MATERNA

Febre (389 ou mats) (1) Sim (2) Nao
eucograma (1) Normal (2) Leucocitose
(3) T.eucopenta (99) Ignorado

Desvio a esquerda (1) Sim (2) Nao
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TiPO DK PARTO

Parto (1) Vagmal (2) Ces. com TP (3) Ces. sem TP

RECEM-NASCIDO

Sexo (1) Masculino  (2) Feminino

o o

Pesonase ~ Apgarl 5
[dade gestacional obstétrica — Corrigida

pediatrica

Adcequagdo (1) AIG (2) PIG (3) GIG
Doenga da membrana hialina (1) Sim  (2) Nio

Aldosterona sérica

10z



Anexo 2.

Drogas na

gestagao

DADOS DOS PACIENTES

[=
1o

|

/ —
.’

/e
[

[

Cort.

b~

Beta

sim

sim

sim

sim

Anti-has

nao

nao

Cort.

43

44

nao

nao

. e

| sim

Anti-has

sim

nao

nao

41

42

62

64

! _|sim |sim | nfo |24 |ndo |ndo | sim |45 | ndo |sim | ndo |
.4\\ sim |sim | ndo |25 |nd |ndo | ndo |46 | ndo |sim | ndo _‘
5\\ sim |sim ndo 26 ndo ndo | ndo 47 | ndo | sim | ndo

fs\ sim |sim ndo |27 | ndo _n_ﬁ_f_)w____‘gao 48 | ndo | sim ‘ndo
z;7\\§im sim nio |28 | ndo n3o sim____J 49 | ndo | sim | ndo

8\ ,S_iin._ f_ig_’wd «‘sim 29 | ndo | nao nao 50 | ndo | sim nao
g\j sim |sim ndo |30 | ndo nao nao 51 | sim | ndo | sim -~
m\ ndo |ndo | ndo | 31 | ndo | ndo nao 52 §im nao siurp-_ |
l\l\ nio |ndo nio |32 -.9?9_‘ nio sim 53 | sim | ndo simw“_
'2\ ndo |ndo | | _ndo |33 | nio | ndo nao |54 | sim | ndo sim

13\ nio [ndo | ndo 34« nio | ndo | ndo - 55 | ssm | ndo | ndo

4 |nfo |ngo | ndo |35 |nfo |ndo | sim |56 |sim |ndo | mdo
l§\~ nao nz’ipmﬂm_g?}g_ 3 | ndo | ndo | nd |57 | sim | ndo | ndo |
¢ |uflo fnfio | a0 37 jnde lmdo |} o |58 |sim |ndo | wAo |
7 |ndo [ndo nio |38 | ndo | ndo nio |59 | sim | ndo | ndo
R RS SnmiadE SRR B B B o Sl ] e o]
8 |ndo |nio | ndo |39 |ndo |nfo | nfo |60 |sim |ndo | ndo
b |mo |nfo | mio |40 | nfo |sim | nio |61 | sim | ndo | ndo
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Infecgdo materna

Com

Ignorado

26

Ignorado

Com

ndo

nao

nao

Ignorado

nao

sim

niao |sim nao 27 |ndo |ndo sim 48 |sim |ndo nao
nio |sim nao 28 |[n3do |ndo sim 49 |n3o |sim nao

nao

sim

nao

nao

39
40

41

42

nao

55

ndo |sim | ndo |30 |sim |ndo | ndo 51 |ndo |sim | ndo
ndo |ndo sim |31 |ndo sim nao 52 |ndo §1'm | ndo
sim {ndo nao 32 |n3o |ndo sim 53 |n3o |sim nio
nio |ndo 'siyp__~~ '_37_34‘“[1_5_19%#_{1_?'@9 sim 54 |ndo sim _ndo |

nao

nao

sim

nao

e

nao

nao

nao

nao
nao

sim

EE——

nao

S -~
nao

e
sim
nao

nao

62

g
57
58
59

6
o1

63

64




Tipo de parto

106

E()» Vagin. |Ces.c/ TP Cc_s_b/ﬂ’ﬁl‘_lo Vagin. _ch.c/ i P:(ms{'FP N@ |Vagin. |Ces.c/ TP (Ics.s/TPh
! |nio |[sim nio |22 |sim  |ndo [ndo 43 |ndo |sim |ndo
' |sim |ndo ndo |23 |sim |ndo  |nf0 |44 |ndo |nfo  |sim
!_|sim _|ndo nio (24 |ndo  |ndo |sim |45 |nfo |nfo |sim |
' [sim |ndo nfo |25 |nfo_ |mdo  |sim |46 |nfo |sim  |nfo |
5\ sim nao nio g_VZ‘(ﬂ)"_;sim nio _|ndo 47 |ndo sim ¥ nio )
6\ sim niao ndo |27 |ndo nio sim 48 |sim nio nio i
7\ ““““ sim  |ndo nio |28 ' ndo sim_ ndo 49 [sim ndo nio
R\N f‘fm _|ndo nio 29 |ndo sim ndo 50 |sim nio nio
9\ nio |sim ndo 130 |sim nao nao 51 |ndo |[ndo sim
]\0&- 115()_ »sim nao 31 |ndo sim nao 52 |ndo nio sim
11_ sim  |ndo ndo 32 {ndo sim ndo 53 |nio |ndo sim
1\2\” ndo |sim  |ndo 33 |sim nio ndo 54 |nio |ndo sim
3 |ndo ,Sim nio 34 |ndo sim nio 55 |ndo nao sim
4 |sim |nfo _|nfo |35 |sim |ndo nio |6 |sim |ndo nfio
1\5 |sim rlﬁg_“_m_ nio |36 |ndo sim ndo 57 |ndo ndo sim
6 |sim |ndo nio |37 |ndo |ndo |sim 58 |sim |ndo ndo
U |ndo |sim  |ndo |38 |sim |ndo  |mdo |59 |sim |ndo  |ndo
§ |sim |ndo  |mo |39 |nmio |sim |nio |60 |sim |mo |ndo
9 |ndo  |ndo  |sim |40 |ndo |ndo _ |sim |61 |sim |ndo  |ndo
9 fnfio |ndo  |sim _ [4) |sim |nfo  |ndo |62 |sim [nfo |nfo
21\ sim nﬁf) ndio |42 |ndo sim nao 63 sim ndo nio

64 |ndo ndo sim
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Scxo da crianga

NO |Masc. |Fem. |NQ |Masc. Fem. ANQ Masc. | Fem.

‘ sim nio |22 |ndo |[sim |43 sim  nao

2 sim nio |23 |sim |ndo |44 |ndo |sim

3 sim nio |24 [sim |ndo j45 nio |sim

4 nao sim |25 |sim |ndo |46 |sim |ndo

5 nio sim |26 |sim |n3o |47 |{sim |ndo

N (— SRR SRS IS S — ———

I [RESSRp MRS,

6 nio sim |27 |ndo |sim |48 |[sim |ndo

(T o .

7 sim nio |28 |sim |n3o |49 |ndo |sim

8 sim nio (29 |ndo |{sim |50 {sim |n3o

9 sim nio |30 |ndo |{sim |51 |sim |ndo

10 |sim nio |31 [n3o |[sim L52 ndo |sim
D e il s el Sem—

11 |sim nio |32 |ndo sim |53 |nio |sim

12 |sim nio {33 |sim |[ndo {54 |[pndo |sim

13 |sim nio |34 |sim |ndo |55 |ndo |sim

A

14 |ndo sim |35 |ndo |{sim |56 |sim |ndo

1S [sim |nd30 [36 |sim |nd3o |57 [nd0 |sim
16 |[sim nio |37 {sim [ndo |58 |sim |ndo

.

17 [ndo sim 138 |sim |(ndo |59 |sim |ndo

nio |39 [sim |ndo (60 |sim |ndo

19 |sim |ndo |40 |[sim |nd30 |61 |n3o |sim

20 |[ndo |[sim |41 |[sim |nd30 |62 |ndo |sim

21 |ndo |sim |42 {sim |nd3o |63 |sim |nio
¥ o e __1 D Sl




Vo

/

[~}

i

a

o [

o /[

=7

o~
Pt

[

. @ 5 (6] (o] . .
Peso de nascimento e indice dc Apgarno 1 ¢ 5 minuto de vida

¥ |Poso | Apgar1® |ApgarS” |NO |Peso |Apgarl” |Apgar5” NO |Peso |Apgarl” |ApgarS®
| [1040 1 | 5 |22 |1750] 4 | 5 |43 |1250 | 1 7
oo | 4 | 7 jafsol 8 | 5 fwfiso] 8 | 8
| 2030 | 9 | 9 |24 [23%0] 8 9 Jas |u00 | 7 | 8
Lfioo | 8 | 8 o5 1o} 8 | 9 |4 2830 | 9 9
’L 2630 | 8 | 10 |26 |2840| 8 9 |47 |2220 | 9 N 9
f\zmo 8 9 |27 [1850| 8 9 |48 [2310 | 9 9
' 2150 | s | 8 |28 [3130] 6 , | 10 |49 [2450 | 9 9
2220 | 8 9 |29 |2050| 3 8 |50 |2590 | 9 10
' 13%o | 7 | 9 30 11920 S 8 |51 | 980 4 7
0 (1240 | 6 7 |31 [1970| 8 9 |52 | 960 4 8
1 |1410 9 10 32 (4320 7 8 53 | 800 5 8
2 |1310 | 4 | 7 |33 |2650| 8 9 |54 | 900 8 9
|1570 | 9 9 |34 |2810] 9 9 |55 [1350 | 3 6
{1920 | 8 | 9 |35 |1830] 9 10 |56 [1740 | 1 5
1700 | 7 9 |36 |2150| 9 10 |57 [1120 | 7 8
6 [1910 | 8 | 9 |37 |2950| 9 | 10 |58 |1740 | 1 5
7 |1830 | 8 8 |38 |2460| 9 9 |59 [1950 | 9 9
J1920 | 9 | 9 (39 [2580| 8 | 10 |60 |1710 | 7 9 |
200 | o | 9 Jao j12e0f 1 | 2 e1 j1270 | 5 | 3
0 LCC O LI R I . 01 L O ) | 0 W S
1900 | 9 10 |42 |1090] 2 9 |63 1350 | 3 | 5
64 [2460 | 2 9




Idade gestacional obstétrica, pedidtrica e corrigida

N @bt | Tied, ) Coyait pBZ § OOt | Bef, f Gomag 1IN J/OTRL | Fed. | Coni
1_|256 [260 256 |22 [31,0 |34,6] 346 |43 |290 |324 | 323
2 (250 290|290 |23 |350 |36,3| 350 [44 [30,0 |33,1 [ 33,1
3 (82,5 13541325 134 1323 135.0| 330 145|304 }342 | 342 |
4 (g4 35,5 1343 125 |351 [33,01 351 146 1350 1363 | 35,0
s 350 (363|350 |26 [351 |37,1] 351 |47 356 |36,4 | 356
6 (33,0 [354 1353 |27 [354 [350] 353 [48 360 |344 | 360
7 |323 [355]355 |28 [354 [37,2] 353 |49 [34,0 |363 | 36,2
8 (31,0 (360|360 |20 (333 [354] 353 [50 [364 365 | 363
9 333 [364 (363 |30 [334 (355|355 |[s1 (272 [27,0 27,1 |
10 (28,0 [290 1280 |31 (33,0 [355] 355 [52 (29,0 304 | 29,0
11 (314|315 |313 |32 [360 (364 360 [s3 273 30,0 | 30,0
12 [32,0 (323|320 |33 360 |36,1| 360 |54 |31,6 [310 | 316
13 (32,6 [323 |32,6 |34 [360 [372] 36,0 |55 (32,0 33,1 32,0
14_[326 342|326 135 (360 1362] 360 [s6 |320 (32,3 | 32,0
15 (332 (33,1332 |36 |361 [36,1| 36,1 |57 [280 (323 | 32,2
16 (33,4 [340 | 33,3 |37 [362 |37.6] 362 |58 [32.4 |323 | 323
17 [33,5 [32,3 | 33,0 |38 [364 |374] 363 |59 |32,5 |34.2 | 325 |
18 [34,0 |342 | 340 {39 [43,1 |364] 363 |60 [35,0 32,6 | 32,6
19 340 |342 )340 140 1255 130,0| 30,0 |61 ]29.4 |33,2 | 332
20 [31,5 343 ]342 |41 [310 320 310 |62 [33,5 [350 | 33,5
21 (345 [33.0[345 [42 [310 |324] 310 |63 [32.0 [352] 352
64 [31,0 |36,3 | 362




Adequagdo do peso de nascimento a idade pestacional
NO | AIG | PIG | GIG |[N® |AIG | PIG [GIG |N° |AIG |PIG |GIG
I |sim |ndo |ndo |22 |sim |ndo |ndo |43 |ndo |sim |ndo
2 sim |ndo ndo (23 |ndo |ndo sim 44 As“im ndo |ndo |
3 |[sim [n3o |ndo |24 | sim |n3o |ndo |45 |ndo |sim |ndo |
4_|sim |nio |ndo |25 |sim |ndo |ndo |46 |sim |ndo |ndo
5 sim E&_ﬂ‘@ ) ,2,6#_11"“1-_ nio |ndo ii_’_l-__lsim ndo |ndo |
6 |sim |nio |n3o |27 |[sim |nd3o |ndo 48 ‘sim nio |[ndo
7 |sim |ndo [ndo |28 |ndo |ndo sim |49 |[sim [ndo |[ndo
8 |ndo |sim |ndo |29 sim [ndo |ndo |50 |[sim [ndo |ndo
9 |nio |sim |ndo |30 ([sim |n3o |ndo 51 sim |ndo |ndo
10 _‘__S,i_r.n_,_‘_p;i_(,)__ ndo |31 sim [ndo |n3o |52 |[sim |ndo |ndo |
11 _sim_ ndo |ndo |32 [ndo |nd3o |sim |53 |ndo [sim |ndo
12 |ndo |[sim |ndo |33 |sim |ndo |ndo [s4 |ndo [sim |ndo
i i) Wi, X e
13 |[sim [ndo |ndo |34 |sim |ndo |ndo |55 |sim |ndo [ndo
14 _Sirll, 5 nio nio |35 |ndo |sim |ndo |56 [sim |ndo |ndo
15 |sim |ndo |ndo |36 | S_im__"nio__‘ ndo |57 |ndo [sim |ndo
16 |sim |ndo |ndo |37 | sim |ndo [ndo |58 |sim |ndo |ndo
17 |sim |ndo |nio |38 |sim |ndo |ndo |59 |sim |ndo |ndo |
18 |sim_|ndo |ndo |39 |sim |ndo |ndo |60 |sim |ndo |ndo
19 |sim |ndo |ndo 140 |sim |ndo |nio |61 |ndo |sim |ndo
20 |sim |ndo |ndo |41 |sim |n3o |ndo |62 |sim |ndo |ndo
21 |sim |n3o |ndo |42 |n3o |sim |ndo 63 |ndo sim ndo
64 |sim |n3o [ndo
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Presenga da doenga da membrana hialina e aldosterona sérica

N{)\ C/DMH | Aldoster. |[N® | C/DMI | Aldoster. | N2 | C/DMIT | Aldoster.
| sim | 1800 |22 | nio | 320 |43 | sim | 580
| w0 | 2800 3 | mo | 1500 & | sim | 720
b o 66,0 |24 | ndo | 1850 |45 | ndo | 50,0 |
| wo | 1080 s | o | 570 Jas | mo | 1900 |
| mo | 2125 |26 | mio | 780 |47 | nio | 760
b nio 42,0 |27 | ndo 83,0 |48 ndo | 67,0
' | ndo | 1090 |28 | ndo | 54,0 |49° | ndo | 53,0
¢ | ndo 92,5 |29 | ndo 120,0 |50 nio 65,0
) | ndo | 680 |30 | ndo | 90,0 |51 sim 62,0
1\0% sim | 60,5 |31 | ndo 91,0 |52 ndo 56,0
1\1\ nio | 760 |32 ‘ndo | 160,0 |53 nao 450
2 | sim | 760 |33 ndo | 119,0 |54 nio 82,0
3 | sim | 520 |34 | ndo | 70,0 |55 | nio | 63,0
4 | mao | 420 |35 | mdo | 97,0 |5 | ndo | 110,0
s ndo | 130,0 |36 | ndo | 103,0 |57 | ndo 36,0
6 | nao | 900 |37 | ndo | 660 |58 | ndo | 113,0
7| nao 70,0 (38 | ndo 180,0 59‘1n§9~ 1. 540
s | nio | 41,5 [39 | ndo | 170,0 |60 | ndo | 34,0
19 | nao | 68,0 140 | sim 22,0 |61 | ndo | 730 |
W | nao | 580 |41 | mo | 940 |e2 | nio | 1200
21| ndo 41,0 |42 sim 162,5 63 | ndo | 715
64 nao 43,0
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ABSTRACT
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‘The purpose of this study was to measure aldosterone levels 1n cord blood ol premature

newborn infants at Hospital de Clinicas de Porto Alegre.

[t was performed from January 1991 to January 1992 Sixty-four newborn infants less

than 37 weeks of gestational age born during this period were included in the study.

A case study design was utilized. We measured aldosterone levels in cord blood
immediately after delivery of the placenta. Several vanables that could interfere with
aldosterone levels were studied: sex of the newborn infant, gestational age, birth weight,
relationship between birth weight and gestational age, Apgar score on the 18! minute of
life, Apgar score on the sth minute of life, presence of maternal infection, presence of

hyaline membrane discase, drugs used during pregnancy and type of delivery.

The results allow us to conclude that:

- the median aldosterone Ievel at the umbilical cord blood of the studied newborns was
74 .50 ng/dl with a minimum value of 22.00 ng/dl and a maximum vilue of i+ 280.00

ng/dl;

- neonates born afler cesarcan section with labor have significanty higher aldosterone

levels on cord blood than those born afier cesarcan section without labor:

- neonates born with gestational ape equal or less than 34 weeks have significantly lower

aldosterone levels than those born with gestational age more than 34 wecks.



12%
- neonates with birth weight of 2000 grams or less have signiticantly lower aldosterone

levels than those with birth weight of more than 2000 grams;

- there is a a direct linear correlation between birth weight and aldosterone levels on cord

blood:

Mgk

- there was no correlation between aldosterone levels on cord blood and any of the other

studied variables.

It 15 sugpested that additional studies should be done regarding type of delivery and use

of antihypertensive drugs during pregnancy to confirm our findings.
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