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RESUMO

SILVA NETTO, J. P. Dopplervelocimetria da artéria oftalmica nas formas
precoce e tardia da pré-eclampsia. 2015. 35 f. Tese (Doutorado) — Faculdade de
Medicina de Botucatu, Universidade Estadual Paulista, Botucatu, 2015.

Introducdo: A pré-eclampsia contribui consideravelmente para o aumento da
morbimortalidade materna e perinatal. Pode ser classificada em precoce e tardia, de
acordo com a época de seu aparecimento. O Doppler da artéria oftalmica € um
método objetivo que pode facilitar o diagnéstico da hipertensédo durante a gestacgao,
identificando suas diferentes formas de manifestacdo. Objetivo: Diferenciar, por
meio do Doppler da artéria oftalmica, o padrdao hemodindmico da artéria oftalmica
das gestantes portadoras de pré-eclampsia precoce daquelas portadoras de pré-
eclampsia tardia. Metodologia: Estudo transversal de 67 gestantes com pré-
eclampsia precoce e 93 gestantes com pré-eclampsia tardia realizado no terceiro
trimestre de gestacdo. Todas as gestantes realizaram Doppler da artéria oftalmica
direita, que avaliou os seguintes parametros, para quantificacdo da onda de
velocidade de fluxo: indice de resisténcia (IR), indice de pulsatilidade (IP), pico de
velocidade sistolica (PVS), pico de velocidade diastdlica (PVD), velocidade diastolica
final (VDF) e razédo entre picos de velocidade (RPV). Os resultados foram
submetidos a analise estatistica, considerando-se significativos quando p<0,05.
Resultados: As médias dos indices dopplervelocimétricos das gestantes com pré-
eclampsia precoce e pré-eclampsia tardia foram respectivamente: IR= 0,7 £ 0,1; 0,7
+0,1,IP=1,3+£04;14+11,PVS: 33,2 £ 8,2; 34,3 £ 10,0, PVD: 26,5 + 8,1; 25,5 +
9,4, VDF: 11,2 + 3,8; 11,7 £+ 46 e RPV: 0,8 £ 0,2; 0,7 = 0,2. A razdo de pico de
velocidade foi significativamente maior nas gestantes com pré-eclampsia precoce.
Nao houve diferenca significativa em relagdo aos valores de indice de resisténcia,
indice de pulsatilidade, pico de velocidade sistdlica, pico de velocidade diastdlica e
velocidade diastélica final. Conclusé&o: O Doppler da artéria oftalmica € um exame
que pode ser usado na avaliagdo de gravidas com pré-eclampsia, mostrando
diferengca em indices quantitativos como a razdo de pico de velocidade quando se
compara gestantes com pré-eclampsia precoce e tardia.

Palavras-chave: Gravidez. Hipertensdo. Pre-eclampsia. Doppler. Artéria oftalmica.



ABSTRACT

SILVA NETTO, J. P. The ophthalmic artery Dopplervelocimetry in the early and
late forms of preeclampsia. 2015. 35 f. Thesis (PhD) - Botucatu Medical School,
Sao Paulo State University, Botucatu, 2015.

Introduction: Preeclampsia contributes considerably to increased maternal and
perinatal morbidity and mortality. This disease can be classified into early and late
onset preeclampsia, according to the timing of their clinical manifestations
appearance. The ophthalmic artery Doppler is an objective method that can facilitate
the diagnosis of hypertension during pregnancy, identifying its different
manifestations. Objective: Differentiate through the Doppler of the ophthalmic artery
the hemodynamic pattern of the ophthalmic artery of early and late onset
preeclampsia. Methods: Cross-sectional study of 67 pregnant women with early
preeclampsia and 93 pregnant women with late preeclampsia performed in the third
trimester of pregnancy. All women had performed the right ophthalmic artery Doppler
that evaluated the following parameters for the quantification wave flow rate:
resistance index (RI), pulsatility index (Pl), peak systolic velocity (PSV), peak
diastolic velocity (PVD), end-diastolic velocity (EDV) and peak velocity ratio (RPV).
The results were subjected to statistical analysis, considering significant when p
<0.05. Results: The mean Doppler indices of early and late onset preeclampsia
were: RI=0.7+0.1vs0.7+£0.1,IP=13+£04vs14+11,PVS:332+82vs34.3¢
10.0, PVD: 26.5 + 8.1 vs 25.5 + 9.4, VDF: 11.2 £+ 3.8 vs 11.7 + 4.6 and RPV: 0.8 +
0.2 vs 0.7 £ 0.2. The speed of peak ratio was significantly higher in patients with early
preeclampsia. There was no significant difference in terms of resistance index
values, pulsatility index, peak systolic velocity, peak diastolic velocity and end
diastolic velocity. Conclusion: The Doppler of the ophthalmic artery is a test that can
be used in the evaluation of pregnant women with preeclampsia, showing difference
in quantitative indices such as peak velocity ratio when comparing women with early
and late onset preeclampsia.

Keywords: Pregnancy. Hypertension. Preeclampsia. Doppler. Ophthalmic artery.
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1 INTRODUCAO

A pré-eclampsia é uma sindrome multifatorial complexa e de etiologia
ainda nao estabelecida, que apresenta incidéncia entre 5% e 7% das gestagdes em
todo o mundo, sendo responsavel pelas maiores taxas de mortalidade maternal e
fetal. Quando essa doenca se agrava, pela ocorréncia de eclampsia, torna-se
responsavel por 12% das mortes maternas e por consideravel taxa de morbidade
materna. Além disso, contribue significativamente para a morbimortalidade
perinatal’.

Suas diferentes formas de manifestagao clinica, decorrente o 6rgao alvo
afetado, 0 momento do inicio do aparecimento de sintomas ao longo da gestacéao e
a gravidade materno-fetal sdo variaveis. Consequentemente, acredita-se que se
trata de um disturbio de natureza multifatorial, que apresenta em comum o
aparecimento e/ou agravamento da hipertensdo arterial associado a excrecao
urinaria de proteinas, apds a 20? semana gestacional®.

Segundo o consenso do National High Blood Pressure Education Program
(NHBPEP), publicado em 1990° e reafirmado em 2000%, a consideragdo mais
importante a se fazer quanto a classificacdo da hipertensao arterial é a diferenciagao
entre a hipertensdo que antecede a gravidez daquela que é condicao especifica da
mesma. Na primeira, a elevacdo da pressao arterial € o aspecto fisiopatolégico
basico da doenga, a segunda é resultado de ma adaptagédo do organismo materno a
gravidez, sendo a hipertensdo apenas um de seus achados. Para o NHBPEP, é
diferente o impacto dessas duas condicbes sobre mae e feto, assim como seu
controle.

Embora a hipertensdo arterial seja a manifestagao mais frequente da pré-
eclampsia, os achados patolégicos indicam que o fator de importancia primaria nao
€ 0 aumento da pressao arterial, mas sim a reducéo da perfusao tecidual. Essa, por
sua vez, € secundaria ao espasmo arteriolar e a lesao endotelial, que elevam a
resisténcia periférica total e a presséo sanguinea comprometendo todos os 6rgaos.

Entre as classificacbes da pré-eclampsia, chama atencdo da literatura
aquela que valoriza o momento de aparecimento dos sintomas clinicos e que
identifica a doenga sob duas formas: precoce — aparecimento antes de 34 semanas

de gestacédo e tardia — aparecimento a partir de 34 semanas®. Esta classificacdo
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encontra substrato fisiopatolégico quando se avaliam diferengas entre as formas
quanto a placentacéo deficitaria® e o estado hemodinamico materno’.

O acometimento endotelial e o aumento da perfusdao encefalica podem
apresentar comportamentos distintos em relagdo as formas precoce e tardia da pré-
eclampsia. A forma precoce da sindrome €& acompanhada de maior taxa de
complicacdes maternas e fetais®. A pré-eclampsia precoce responde por 10% dos
casos da doenga, mas, além da prematuridade, sabe-se que nesses casos ha maior
taxa de fetos portadores de restricdo de crescimento®. Provavelmente, a pior
placentacado, também mais acentuada na forma precoce da pré-eclampsia, explica a
insuficiéncia placentaria e a restricdo de crescimento nesses casos®.

A classificagdo da PE em precoce e tardia caracteriza-se por diferengas
basicas entre os dois grupos. A pré-eclampsia tardia é responsavel por mais de 80%
de todos os casos de PE, em que o crescimento fetal € normal, ndo ocorre alteragao
do Doppler da artéria uterina (sem mudangas nas ondas de fluxo ou leve aumento
do indice de pulsatilidade), o fluxo na artéria umbilical também é normal, mas exibe
forte associagdo com situagdes que se acompanham de massa ou superficie
placentaria aumentada (diabetes, gestagdo multipla, anemia, alta altitude). A pré-
eclampsia precoce se retinge a um pequeno numero de casos (5% a 20%),
dependendo das estatisticas, mas € responsavel pelos casos de maior gravidade
clinica. Esta associada com inadequada e incompleta invasao trofoblastica das
artérias espiraladas maternas, alteragdes no fluxo das artérias uterinas (incisuras e
aumento do indice de pulsatilidade), aumento da resisténcia das artérias umbilicais e
restricdo de crescimento fetal'®.

O endotélio € uma das estruturas vasculares mais complexas e apresenta
varias fungdes importantes, entre elas a prevengao da coagulagdo sanguinea e o
controle do ténus vascular. Quando preservado impede a formagcao de trombos e
quando lesado desencadeia o processo de coagulagédo e aderéncia de plaquetas. O
endotélio também produz substancias vasoativas de efeitos antagbnicos, isto &,
vasoconstritoras e vasodilatadoras. O desequilibrio entre prostaglandinas
vasodilatadoras, como a prostaciclina e vasoconstritoras, como o tromboxano Ao,
com predominio na circulagdo utero-placentaria deste ultimo € um dos processos
envolvidos no desenvolvimento da pré-eclampsia'®"".

A lesdo endotelial promove a diminuicdo de prostaciclina, potente

vasodilatador e antiagregante plaquetario. A célula endotelial perde a capacidade de
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funcionar normalmente, passando a produzir substancias vasoconstrictoras. Na pré-
eclampsia, a placenta, direta ou indiretamente, produz substancias que alteram a
funcdo endotelial, como as citocinas, os radicais livres de oxigénio e os fatores
decorrentes do estresse oxidativo. O tromboxano A,, liberado pelas plaquetas
ativadas, € um importante agente vasoconstritor e agregante plaquetario. O aumento
da relagdo TXA; / PGIl, favorece o aumento da sensibilidade a infusdo de
angiotensina Il, ou seja, a vasoconstriccdo'>"2.

A disfuncdo endotelial é apontada como o evento fisiopatoldégico que
consegue explicar as manifestagdes clinicas e as complicagbes da sindrome, desde
0 aumento da pressao arterial até a hiperperfusdo do sistema nervoso central™°.

O endotélio vascular € uma estrutura paracrina capaz de, entre varias
fungdes, controlar o tbnus arterial mediante a liberacdo de fatores vasoativos,
particularmente o éxido nitrico, que promove vasodilatagdo da tunica muscular. Este
mecanismo assume importancia maior na gestagcdo, uma vez que o potencial de
dilatacdo arterial € essencial para acomodar o aumento da volemia materna e
permitir a adequada perfusdo placentaria.

Portanto, no organismo da gestante que desenvolve pré-eclampsia
podem estar presentes alteragdes hemodinamicas (aumento da resisténcia vascular
com hipertensdo arterial, diminuicdo do volume plasmatico, hemoconcentracéao,
aumento da permeabilidade capilar e edema), renais (aumento da retengdo de
soédio, aumento do acido urico, diminuigdo do fluxo plasmatico renal e da filtragao
glomerular, com endoteliose glomerular e proteinuria), hepaticas (aumento das
transaminases séricas e da desidrogenase latica, além da possibilidade de
hematoma subcapsular e rotura hepatica), hematolégicas (trombocitopenia e
hemolise microangiopatica), cerebrais (espasmos vasculares, edema, hipoxia e
convulsdo), uterinas (hipertonia, descolamento prematuro de placenta) e
placentarias (insuficiéncia placentaria, baixo peso fetal, hipoxia fetal e ébito fetal)13.

Uma das maneiras de identificar a presencga da lesao vascular € o exame
de fundo de olho, que reflete o estado das artérias do organismo materno. A pré-
eclampsia € caracterizada por alteragdes conhecidas como fase | (fase
vasoconstrictiva — focal ou difusa, em que ocorre estreitamento focal de vasos
normais e dilatagdo dos esclerdticos). Na pré-eclampsia, o vasoespasmo predomina

na microvasculatura determinando isquemia focal'®'’.
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Haveria um processo de compensacéo inicial pela dilatacdo de artérias de
maior calibre (artéria oftalmica), no sentido de aumentar a perfusédo do tecido
isquemiado. A queda de resisténcia nos leitos orbitais pode ser decorrente de
mecanismos auto-regulatorios vasculares, para manter a oxigenacao adequada aos
orgaos nobres, como o sistema nervoso central, caracterizando a possivel
centralizagdo materna, de maneira semelhante ao que se verifica em fetos com
hipéxia. O agravamento da pré-eclampsia relaciona-se com vasodilatagao e
hiperperfusédo orbital, causando congestao da trama coriocapilar, 0 que resulta em
espasmo secundario da artéria retiniana, funcionando como um mecanismo protetor,
especialmente na pré-eclampsia grave e na presenga de cefaléia e sintomas
visuais'®®,

As alteracdes no fluxo dos vasos orbitais auxiliam na caracterizacdo de
patologias e ampliam o entendimento dos diferentes comprometimentos

19-22

vasculares Em gestantes portadoras de pré-eclampsia, estudos de

dopplervelocimetria'’232°

mostram que o0s vasos orbitais estdo comprometidos,
porém contrariam a teoria classica de vasoconstriccdo sistémica nessa doenga,
mostrando sinais de hiperperfusdo e vasodilatacdo nos vasos orbitais. Assim,
auxiliam no entendimento da fisiopatologia desta doenca e na diferenciagao entre as
formas de hipertensao arterial.

A hiperperfusao central € consequéncia da perda de capacidade de auto-
regulacdo de fluxo das artérias do sistema nervoso central. Resultam no
desenvolvimento de edema cerebral, causa direta das convulsdes tdnico-clonicas
que caracterizam a eclampsia®. A dopplervelocimetria das artérias oftalmicas, por
meio da reducdo do seu indice de resisténcia, indica o acometimento das artérias
centrais que culmina na hiperperfuso?.

O agravamento da pré-eclampsia relaciona-se com vasodilatagdo e
hiperperfusédo orbital, causando congestdo da trama coriocapilar, 0 que resulta em
espasmo secundario da artéria retiniana, funcionando como mecanismo protetor,
especialmente na presencga de cefaléia e sintomas visuais'®?%%’

A artéria oftalmica, com fungdo importante de irrigacédo das estruturas
orbitais, € um ramo direto da artéria carétida interna e pode atuar como anastomose
entre as artérias carétidas interna e externa. Tem caracteristicas embrioldgicas e

28,29

funcionais similares aos vasos cerebrais e portanto oferece um método

alternativo de avaliacdo da hemodinamica intra-craniana.
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A determinacdo do fluxo da artéria oftalmica pelo Doppler pode oferecer
novas perspectivas para a compreensao da fisiopatologia, do diagnostico diferencial
e da gravidade dos disturbios hipertensivos da gestagcdo. Como as pacientes
portadoras da forma precoce de pré-eclampsia, provavelmente apresentariam menor
resisténcia vascular nas artérias oftalmicas quando comparadas com as portadoras
da forma tardia, explicando a maior taxa de complicacbes maternas, espera-se com

esse estudo comprovar essa hipotese.
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2 OBJETIVO

Diferenciar, por meio do Doppler da artéria oftalmica, o padrao
hemodinamico da artéria oftalmica de gestantes portadoras de pré-eclampsia
precoce daquelas portadoras de pré-eclampsia tardia.

Considerando-se que o Doppler das artérias oftalmicas pode identificar
diferentes formas e graus de comprometimento desses vasos, essa metodologia
permite a compreensao das alteragdes hemodinamicas do sistema nervoso central

em gestantes com pré-eclampsia.
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3 SUJEITOS E METODOS

Foi realizado estudo clinico transversal, no periodo de 2011 a 2014, no
qual foram incluidas gestantes com diagndstico de pré-eclampsia, que receberam
assisténcia obstétrica no Servigo de Gestagao de Alto Risco do Hospital Regional do
Gama — Gama - DF, durante o terceiro trimestre de gestacao.

No total foram incluidas 160 gestantes hipertensas, sendo 67 com
diagnostico de pré-eclampsia precoce (idade gestacional inferior a 34 semanas) e 93
gestantes com diagnéstico de pré-eclampsia tardia (idade gestacional de pelo
menos 34 semanas).

Foram excluidas todas as gestantes portadoras de comorbidades, como
hipertensdo arterial crénica, diabete, cardiopatia, nefropatia e lUpus eritematoso
sistémico, aquelas com diagndstico de gestagdo multipla, malformagao fetal ou que
nao realizaram a dosagem de proteinuria e o exame de Doppler nos momentos da
gestacao pre-estabelecidos. As usuarias de drogas e de medicamentos a base de
nitrito também foram excluidas, pois sao situagdes sabidamente associadas a leséo
endotelial.

O estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Fundagéo de
Ensino e Pesquisa em Ciéncias da Saude — FEPECS, em Brasilia-DF, Parecer no.
0059/2010 (Anexo A).

Todas as gestantes selecionadas foram informadas sobre o estudo e uma
vez cientes e concordantes em participar, assinaram o termo de consentimento livre
e esclarecido (Anexo B).

As gestantes colheram urina para dosagem de proteinas (proteinuria de
24 horas), sendo considerado o valor de pelo menos 300mg em 24 horas para
diagnodstico de pré-eclampsia. As gestantes também foram submetidas ao exame de

Doppler da artéria oftalmica durante o terceiro trimestre de gestacao.

3.1 Exame dopplervelocimétrico

O exame dopplervelocimétrico foi realizado com transdutor linear na
frequéncia de 10 MHz, com aparelho marca Toshiba Nenio. As pacientes
permaneceram 10 minutos em repouso (decubito lateral esquerdo) antes da

realizacdo do exame. A artéria oftalmica foi avaliada no olho direito, estando a
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paciente em decubito dorsal e posicionando-se o transdutor transversalmente sobre
a palpebra superior com os olhos fechados, apds a colocagdo de gel. O examinador
realizou movimentos no sentido cranio-caudal, sem pressionar o olho da paciente
com o transdutor para evitar alteragdes dos dados velocimétricos (Figura 1). Todos
os exames foram realizados por apenas dois examinadores, com experiéncia em

ultrassonografia.

Figura 1 - Técnica de exame®'

A artéria oftalmica é identificada mais profundamente na face temporal da
regido retrobulbar, sendo possivel visualizar o seu cruzamento anterior ao nervo
otico, prosseguindo medialmente em relagdo ao nervo em sua porgado mais
superficial. O registro dopplervelocimétrico da artéria foi feito em qualquer ponto do
seu trajeto, onde se obteve fluxo de maior velocidade, com padrao dicrético na fase

de desaceleragao'®°.
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Figura 2 - Representagdo esquematica demonstrando as principais artérias
orbitais®*

As figuras 3 e 4 ilustram exemplos de Doppler registrados em gestantes

normotensa e portadora de pré-eclampsia, respectivamente.

Figura 3 - Registro do Doppler da artéria oftdlmica de gestante normotensa
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Figura 4 - Registro do Doppler da artéria oftalmica de gestante com pré-eclampsia
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3.2 Analise estatistica

Foram estabelecidas as medidas de tendéncia central e de dispersao das
variaveis apds a avaliacdo de suas distribuicbes. As variaveis continuas com
distribuicdo normal tiveram seus resultados apresentados em média e desvios-
padrao e aquelas com distribuicdo ndo-normal, tiveram os resultados apresentados
como medianas e intervalos interquartilicos.

Para os testes de associagao, para as variaveis com distribuicdo normal
foi utilizado o Teste T de Student e o Teste de Mann-Whitney para as variaveis com
distribuicdo nao-normal, comparando-se os grupos pré-eclampsia precoce (PEP) e
pré-eclampsia tardia (PET). Para a comparagéo das proporgdes foi utilizado o teste

de Qui-quadrado. Foi considerado nivel de significancia de 95% (p <0,05).

3.3 Conceitos?*

v Hipertenséao arterial — gestante com valor de pressao arterial sistélica de pelo
menos 140mmHg e/ou pressao arterial diastolica de pelo menos 90mmHg,
em duas medidas sucessivas.

v' Hipertensao arterial crénica — gestante com histéria de hipertensao arterial
prévia a gestacdo ou hipertensdo diagnosticada antes da 202 semana de
gestacao.

v' Pré-eclampsia — quando em gestante sem histéria de hipertensao arterial

anterior a gestagdo houve manifestagdo de hipertensdo arterial,
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acompanhada de proteinuria, apdés a 202. semana de gestagdo. Também foi
considerada pré-eclampsia quando, mesmo na auséncia de proteinuria,

houve manifestacao de eclampsia iminente, eclampsia ou sindrome HELLP.
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4 RESULTADOS

No presente estudo foram analisadas caracteristicas clinicas das
gestantes como idade, paridade e valor de proteinuria de 24 horas. A média de
idade das gestantes com pré-eclampsia precoce foi de 29 anos, com desvio padrao
de 7,0 anos e nas gestantes com pré-eclampsia tardia a média foi de 28,9 anos, com
desvio padrao de 6,7 anos.

Em relacéo a paridade, 50,7% das gestantes com pré-eclampsia precoce
eram nuliparas, 23,9% primiparas e 25,4% multiparas. Nas gestantes com pré-
eclampsia tardia, 44,1% eram nuliparas, 26,9% primiparas e 29% multiparas. Nas
gestantes com pré-eclampsia precoce a mediana dos valores de proteinuria de 24
horas foi de 800mg, com variagcédo entre 300 e 2870mg, enquanto que nas gestantes
com pré-eclampsia tardia a mediana foi de 700mg, com variagdo entre 300 e
3100mg. Portanto, em relagdo as caracteristicas clinicas os grupos pré-eclampsia

precoce e tardia ndo apresentaram diferencas estatisticas (Tabela 1).

Tabela 1 - Caracteristicas clinicas da populagdo estudada no momento do
diagndstico de pré-eclampsia, classificada em precoce e tardia

Pré-eclampsia

Precoce Tardia
Caracteristica clinica (n=67) (n=93) P
média £ DP média + DP
Idade materna (anos) 29,070 28,9+6,7 0,978
n (%) n (%)
- Nulipara 34 (50,7) 41 (44,1)
Paridade - Primipara 16 (23,9) 25 (26,9) 0,706
- Multipara 17 (25,4) 27 (29,0)
Mediana Mediana
Proteinuria de 24 horas (mg) 800 700 0,567

(300 — 2870) (300 — 3100)

Na Tabela 2 encontram-se os dados obtidos pela dopplervelocimetria da

artéria oftalmica nos dois grupos estudados. Nao houve diferenga estatisticamente
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significativa entre os grupos pré-eclampsia precoce e tardia em relagdo aos valores
de indice de resisténcia (0,7+0,1 x 0,7+0,1), indice de pulsatilidade (1,3+0,4 x
1,4+1,1), pico de velocidade sistdlica (33,2+8,2 x 34,3+10,0), pico de velocidade
diastdlica (26,5+8,1 x 25,5+9,4) e velocidade diastdlica final (11,2+3,8 x 11,7+4,6). A
razao de pico de velocidade (0,8+0,2 x 0,7+0,2) foi significativamente maior no grupo
de gestantes com pré-eclampsia precoce, quando comparado com o grupo de

gestantes com pré-eclampsia tardia.

Tabela 2 - Média e desvio padrao dos indices, picos de velocidade e raz&o de picos
de velocidade, determinados pela dopplervelocimetria da artéria oftalmica, nos
grupos de gestantes com pré-eclampsia precoce e tardia

Pré-eclampsia

Precoce Tardia
Dopplervelocimetria (n=67) (n=93) P
indice de resisténcia 0,7+(0,1) 0,7%(0,1) 0,941
indice de pulsatilidade 1,3+(0,4) 1,4x(11) 0,270
Pico de velocidade sistdlica 33,2+ (8,2) 34,3+(10,0) 0,451
Pico de velocidade diastdlica 26,5+ (8,1) 255+(9,4) 0,504
Média da velocidade diastolica final 11,2+ (3,8) 11,7 £ (4,6) 0,475
Média das RPV* 0,8+(0,2) 0,7+(0,2) 0,022

* RPV: razéo de pico de velocidade



25

5 DISCUSSAO

Os primeiros relatos da literatura sobre a dopplervelocimetria dos vasos
orbitais datam do final da década de 80, quando foram descritos os padrbes de
normalidade dos vasos arteriais e venosos. Esses estudos indicavam uma opc¢ao
para o entendimento da circulagdo orbital, com possibilidade de aplicagdo em
doencas oculares e retro-bulbares®. Nessa época, acreditava-se que o Doppler
seria um novo método de diagnostico em Oftalmologia.

Em 1992, Hata et al.* realizaram o exame dopplervelocimétrico em vasos
orbitais de gestantes, incluindo hipertensas com diagndéstico de pré-eclampsia.
Observaram que a pré-eclampsia se associava com diminuicdo da resisténcia
vascular da artéria oftalmica, contrariando a teoria existente da presenca de
vasoconstricao sistémica nessa doenca. Nascia assim uma nova propedéutica para
a Obstetricia.

No presente estudo, a avaliagao dopplervelocimétrica da artéria oftalmica
de gestantes hipertensas com pré-eclampsia foi realizada apenas no olho direito. A
literatura ndo mostra diferengas estatisticamente significantes que indiquem a
necessidade de avaliagdo em ambos os olhos, assim como nao encontra diferencas
relacionadas com a idade gestacional no momento da realizagdo do exame 9212334,
A comprovacao da semelhanga dos indices entre os dois olhos € importante na
pratica diaria do ecografista, pois o registro unilateral otimiza e reduz o tempo de
execucdo do exame™.

Varias teorias explicam a vasodilatacdo do territorio orbital acompanhada
da hiperperfusdo que ocorre em gestantes com pré-eclampsia. A primeira teoria,

.38, defende haver aumento do débito cardiaco

proposta por Easterling et a
acompanhado de vasodilatacdo sistémica compensatéria, para manter a pressao
arterial em valor estavel. Com o agravamento da doenga, haveria vasoconstricao
pelo aumento da resisténcia vascular. Para explicar essa teoria os autores
empregaram a dopplervelocimetria para determinar o débito cardiaco em gravidas
nuliparas, encontrando aumento do débito cardiaco durante toda a gravidez em
gestantes com pré-eclampsia. Seis meses apds o parto o aumento do débito
cardiaco persistiu, associado a diminuicdo da resisténcia periférica, apesar da
normalizagédo da pressao arterial. Nesse modelo de pré-eclampsia, o débito cardiaco

aumentado e a resisténcia periférica diminuida resultam em dano organico.
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A teoria proposta por Belfort et al.'®?

estda embasada na queda da
resisténcia no territério orbital, decorrente da abertura dos leitos vasculares
secundarios, diante da elevacdo da pressao arterial sistémica. Através de shunts
haveria desvio de sangue do sistema nervoso central e da orbita para o sistema
periférico. Esse fenbmeno resultaria em vasodilatagdo auto-regulada das artérias
orbitais, com a finalidade de manter a irrigagcdo minima para o sistema nervoso
central e para a orbita. Os autores demonstraram uma relagdo diferente entre a
pressdo sanguinea e o indice de resisténcia em mulheres com pré-eclampsia
comparadas com normotensas, sugerindo a ocorréncia de vasoespasmo de vasos
de pequeno calibre™®.

Ober®® descreveu outra teoria baseada na hipdtese de que, na pré-
eclampsia, o vasoespasmo predominaria na microvasculatura, causando isquemia
local. Como consequéncia, haveria um processo compensatorio de dilatacdo da
artéria oftalmica, com maior calibre, para aumentar a perfusao do tecido isquemiado.
A centralizagdo materna é descrita como a situagdo em que a queda da resisténcia
nos leitos orbitais resultaria de mecanismos auto-regulatérios vasculares, para
manter a oxigenacdo necessaria aos territérios considerados nobres, como o
sistema nervoso central. Assim, ocorreria um fendmeno semelhante ao da
centralizacao fetal decorrente da hipoxia causada pela insuficiéncia placentaria.

Hata et al.>®, comparando gestantes com pré-eclampsia leve e grave,
também relataram aumento da hiperperfusao e vasodilatagdo com a piora do quadro
clinico. Encontraram aumento dos indices dopplervelocimétricos, denotando o
avancgo da doenca.

Barbosa et al.®® observaram que, a hiperperfusdo orbital determina
congestdo da trama coriocapilar, resultando em vasoespasmo das artérias
retinianas, o que caracteriza a fase “um” da retinopatia hipertensiva. Isto explica os
achados de vasoconstricao arteriolar observados nos exames de fundoscopia de
gestantes com pré-eclampsia.

Ohno et al.*> demonstraram que, o indice de pulsatilidade da artéria
oftalmica diminuiu com o avangar da idade gestacional entre 20 e 41 semanas,
encontrando indice de pulsatilidade menor e velocidade média arterial maior em
mulheres com pré-eclampsia. Sugeriram haver correlagao negativa entre o indice de
pulsatilidade da artéria oftalmica e a idade gestacional, que era um reflexo da

resisténcia vascular decrescente durante a gravidez.
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No estudo de Ayaz et al.*

também detectou-se, pelo exame
dopplervelocimétrico da artéria oftalmica, alteragbes hemodinamicas em gestantes
com pré-eclampsia quando comparadas a gestantes normais. Observou-se ainda
que nas pacientes com piora do quadro clinico ocorre alteragcdo no tragcado do
Doppler, sugerindo a ocorréncia de vasodilatagdo precoce e vasoespasmo tardio na
etiologia da pré-eclampsia. Ao aumento dos indices de resisténcia e de pulsatilidade
corresponderia a diminuigdo da resisténcia distal ao fluxo sanguineo oftalmico de
mulheres com pré-eclampsia moderada e aumento da resisténcia com a piora da
doenca.

Comparando os indices de pulsatilidade da artéria oftalmica de gravidas
normotensas e complicadas por disturbios hipertensivos, Hata et al.*? observaram
que gestantes com pré-eclampsia grave apresentavam os menores indices entre os
grupos estudados. O indice de pulsatilidade de mulheres com pré-eclampsia
moderada foi menor do que o do grupo portador de hipertensdo transitoria. Nao
houve diferenca estatistica entre o grupo com pré-eclampsia moderada e o grupo
com hipertensdo crénica ou entre os grupos com hipertensdo transitoria e
hipertensdo cronica. Esses resultados sugerem que, na artéria oftalmica, indice de
pulsatilidade menor deve ser interpretado como vasodilatacdo orbital, indicando
hiperperfusdo orbital ou hiperemia. As alteragdes nesse indice podem indicar a
presenca de alteracdes similares nos outros vasos cerebrais.

Diniz'” verificou sinais de hiperperfusdo orbital em gestantes com pré-
eclampsia, quando comparadas com gestantes normotensas. Diniz et al.?® também
verificaram reducédo na impedancia orbital com hiperperfusédo orbital nas gestantes
com pré-eclampsia grave, quando comparadas com gestantes com pré-eclampsia
leve e normotensas, mostrando que o Doppler de artéria oftalmica pode ser usado
como parametro de diagnostico da pré-eclampsia grave.

Branddo et al.'®

avaliaram possiveis diferencas entre a disfungao
endotelial e a hiperperfusao central entre pacientes portadoras de pré-eclampsia
precoce e tardia, através do teste de dilatacao fluxo-mediada da artéria braquial e da
dopplervelocimetria da artéria oftalmica, ndo encontrando diferencas entre as duas
formas de apresentagao da doenca.

No presente estudo a razdo de picos de velocidade (RPV) foi
significativamente maior nas gestantes com pré-eclampsia precoce, quando

comparadas com gestantes com pré-eclampsia tardia, refletindo a elevagédo do
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segundo pico de velocidade na mesodiastole. Segundo Diniz et al.*’, a RPV é o
indice mais fidedigno para avaliagdo da gravidade do quadro hipertensivo. Quando
esse indice for maior ou igual a 0,84 a paciente devera ser classificada como de
risco para complicagdes no sistema nervoso central. Apds a incisura protodiastdlica,
quanto maior a onda de velocidade diastdlica maior sera a RPV. Segundo Carneiro

et al.?

, 0 mecanismo de elevagdo desse indice na pré-eclampsia nao esta
esclarecido, mas parece ser o indicador mais sensivel das alteragbes vasculares
orbitais associadas a essa doenca.

De modo similar aos indices de resisténcia e pulsatilidade, a razdo de
picos de velocidade é uma medida de proporcdo, que € independente do angulo de
insonagao, com melhor resultado quando comparada a esses indices. Esse
parametro tem recebido crescente atencdo nos ultimos anos, sendo considerado um
indicador sensivel de alteragdo na circulacdo orbital associado com disturbios

hipertensivos, especialmente a pré-eclampsia®22+28:43,
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6 CONSIDERACOES FINAIS E CONCLUSOES

As pacientes portadoras da forma precoce de pré-eclampsia
provavelmente apresentariam valores menores do indice de resisténcia quando
comparadas com as portadoras da forma tardia da sindrome, explicando a maior
taxa de complicacbes maternas. Entretanto, esses resultados nao foram
encontrados no presente estudo. Explicagbes para isso podem se basear nos
fatores constitucionais maternos das pacientes portadoras de pré-eclampsia tardia.
Apesar de excluidas comorbidades, essas gestantes podem ser portadoras de
estados latentes de doengas que ja cursam com disfungdo endotelial, entre elas a
sindrome plurimetabdlica, o que levaria a menores valores dos testes. Isso explicaria
a semelhanga nos resultados ao serem comparadas as gestantes portadoras da
forma precoce de pré-eclampsia, que teoricamente apresentariam maior
comprometimento da fungcdo endotelial, unicamente consequente da pré-eclampsia.

Nossos resultados indicam a presenga de disfungdo endotelial e
hiperperfusdo do sistema nervoso central em gestantes portadoras de preé-
eclampsia, tanto na forma precoce como na tardia, sem haver, entretanto, diferencas
significativas entre as duas formas de apresentag¢ao da sindrome.

A razao entre picos de velocidade foi o Unico parametro a se mostrar com
diferenga significante entre os dois grupos e pode ajudar na compreensido das
alteragcdes hemodinédmicas que ocorrem no sistema nervoso central em gestantes

portadoras de pré-eclampsia.
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ANEXO B - Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

Termo de Consentimento Livre e Esclarecido - TCLE

A Senhora estd sendo convidada a participar do projeto
DOPPLERVELOCIMETRIA DA ARTERIA OFTALMICA EM PACIENTES COM PRE-
ECLAMPSIA PRECOCE E TARDIA. O nosso objetivo é determinar se existem
alteragcdes nas artérias oftdlmicas de forma diferente nos dois tipos de pré-
eclampsia.

A senhora recebera todos os esclarecimentos necessarios antes e no
decorrer da pesquisa e Ihe asseguramos que seu nome ndo aparecera sendo mantido
0 mais rigoroso sigilo através da omissdo total de quaisquer informagdes que
permitam identifica-lo(a).

A sua participacdo sera através de um questionario que vocé devera
responder no setor de gestacdo de alto risco do Hospital Regional do Gama. A
Senhora sera submetida a um exame de ultrassonografia do olho, que avaliara a
artéria oftalmica e fara um exame de para quantificar a proteina eliminada através de
seus rins. Nao existe obrigatoriamente, um tempo pré-determinado para responder ao
questionario. Sera respeitado o tempo de cada um para respondé-lo. Informamos que
a Senhora pode se recusar a responder qualquer questdo que lhe traga
constrangimento, podendo desistir de participar da pesquisa em qualquer momento
sem nenhum prejuizo para a senhora.

Os resultados da pesquisa serdo divulgados aqui no Setor de gestagao de
alto risco do HRG e na Instituicdo Faculdade de Medicina de Botucatu, podendo ser
publicados posteriormente. Os dados e materiais utilizados na pesquisa ficardo sobre
a guarda do pesquisador.

Se a senhora tiver qualquer duvida em relagcao a pesquisa, por favor telefone
para o Dr. José Paulo da Silva Netto, na instituicido HRG, telefone 3385-9717, no
horario de segunda feira pela manha.

Este projeto foi Aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da SES/DF. As
duvidas com relagdo a assinatura do TCLE ou os direitos do sujeito da pesquisa
podem ser obtidos através do telefone: (61) 3325-4955.

Este documento foi elaborado em duas vias, uma ficara com o pesquisador
responsavel e a outra com o sujeito da pesquisa.

Nome / assinatura:

Pesquisador Responsavel

Nome / assinatura:

Brasilia, de de




