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Resumo: Crescimento intrauterino restrito (CIUR) ocorre quando um
feto ndo atinge seu potencial genético de crescimento, como resultado
de insuficiéncia placentaria. Esta relacionado a aumento do risco de
6bito e sequelas fetais e neonatais. E definido pela observancia ultras-
sonografica de circunferéncia abdominal (CA) ou peso fetal estimado
(PFE) abaixo do 3° percentil ou quando abaixo do 10° percentil, atra-
vés da combinacao com anormalidades Dopplervelocimétricas espe-
cificas. O caso descrito apresenta uma gestante de 25 anos, tabagista,
com baixo status socioecondmico, sem comorbidades, diagnosticada
com CIUR precoce na 26 semana gestacional. Evoluiu com Doppler
normal e teve a gestacdo interrompida com 38 semanas e 2 dias. Me-
dicagoes profilticas para reducao do risco de CIUR tém sido estuda-
das pela literatura. O tabagismo na gravidez parece impactar direta-
mente o crescimento fetal, podendo diminuir o peso ao nascer e au-
mentar significativamente o risco de nascimentos com baixo peso
(<2.500 g, BPN) e parto prematuro, com associagdes dose e tempo
dependentes. Cabe ao pré-natalista a identificagdo precoce de fatores
de risco clinico modificaveis, a intervengao no que for possivel, o diag-
noéstico e a interrupgdo oportuna dos casos, a fim de reduzir a morbi-
mortalidade perinatal associada a essas gestacoes. Palavras-chave: Re-
tardo de Crescimento Fetal; Ultrassonografia Doppler; Ultrassonogra-
fia Pré-Natal

Abstract: Fetal Growth Restriction (FGR) occurs when a fetus does not
reach its genetic growth potential as a result of placental inheritance.
It is related to an increased risk of death and fetal and neonatal se-
quelae. It is defined by ultrasonographic analysis of abdominal cir-
cumference (AC) or estimated fetal weight (EWF) below the 3rd per-
centile or, when below the 10th percentile, in combination with spe-
cific Dopplervelocimetry abnormalities. The described case presents a
25-year-old pregnant woman, smoker, with low socioeconomic status,
without comorbidities, diagnosed with early FGR in the 26th gesta-

1 Graduanda do curso de Medicina da Faculdade Souza Marques
2 Professora do curso de Medicina da Faculdade Souza Marques

ACTA MSM = Rio de Janeiro =v.11 = julho 2024 m 64



tional week. Evolved with normal Doppler and had a pregnancy inter-
rupted at 38 weeks and 2 days. Prophylactic medications to reduce the
risk of FGR have been studied in the literature. Smoking during preg-
nancy seems to have a direct impact on fetal growth, which can reduce
birth weight and significantly increase the risk of low birth weight
(<2,500 g, LBW) and premature delivery, with dose and time-depen-
dent associations. It is up to the physician to identify modifiable clini-
cal risk factors early, intervene whenever possible, and diagnose and
timely interrupt cases, in order to reduce perinatal morbidity and
mortality associated with these pregnancies. Keywords: Fetal Growth
Retardation, Doppler Ultrasonography, Prenatal Ultrasonography

Introducio

A restricdo de crescimento in-
trauterino (CIUR) é uma condicio
que acomete de 5 a 10% das gesta-
¢oes, com risco de 6bito até dez ve-
zes maior quando comparado a con-
ceptos de crescimento adequado
[1,2]. Responsavel por 30% de nati-
mortos, é a segunda maior causa de
mortalidade perinatal e a causa
mais comum de asfixia intraparto.
Do ponto de vista neurolégico, mes-
mo fetos com CIUR sem anormali-
dades ao Doppler possuem alto ris-
co de complicacoes obstétricas e se-
quelas neonatais na infancia e vida
adulta [1].

Fatores de risco para desen-
volvimento de CIUR incluem: ante-
cedente de CIUR (20% de recorrén-
cia), tabagismo superior a um
maco/dia, alcoolismo, baixo nivel
socioeconémico (Odds ratio (OR) =
2,91), idade materna maior que 35
anos (OR = 1,28), indice de massa
corpérea (IMC) materno abaixo de
20 (OR = 1,37), hipertensao, diabe-
tes, entre outros [3].

Segundo o consenso Delphi,
compreende-se como CIUR precoce
aquele feto que, anteriormente as
32 semanas gestacionais, na ausén-
cia de anormalidades congénitas,
apresenta, ao ultrassom, circunfe-
réncia abdominal (CA) ou peso fetal
estimado (PFE) abaixo do 3° per-
centil para a idade gestacional, ou
artéria umbilical com diastole zero,
ou a combinacao dos seguintes cri-
térios: CA ou PFE abaixo do 10°
percentil associado a artéria uterina
e/ou umbilical com indice de pulsa-
tilidade (IP) acima do 95° percentil
[4].

Fetos com restri¢io de cresci-
mento com 32 semanas ou mais, sao
caracterizados como CIUR tardio e
diagnosticados pela presenca de CA
ou PFE abaixo do 3° percentil ou ao
menos dois dos trés critérios seguin-
tes: CA ou PFE abaixo do 10° per-
centil; queda na CA ou PFE ultra-
passando 50%; relacdo cerebropla-
centdria abaixo do 5° percentil ou
artéria umbilical com IP acima do
95° percentil [4].
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A resolugio do quadro de
CIUR se da pela interrupgdo da
gestacdo. O manejo de fetos com
restrigdo de crescimento depende
do estdgio evolutivo e da idade ges-
tacional, podendo variar em fungao
da viabilidade fetal e da analise
Dopplervelocimétrica fetal. O parto
pode também ser indicado a qual-
quer momento na presenca de desa-
celeragoes recorrentes na frequéncia
cardiaca fetal, perfil biofisico fetal
(PBF) menor ou igual a quatro pon-
tos em dez, ou indicacio materna
[5].

Neste relato de caso, apresen-
tamos uma gestante que evoluiu
com restricio de crescimento in-
trauterino precoce associado a taba-
gismo, diagnosticado na 26 semana
gestacional.

Relato De Caso

Gestante do sexo feminino, 25
anos, G4Pc2A1, branca, solteira, eu-
trofica, tabagista (carga tabagica 11
macos/ano), usudria de maconha,
vitima de violéncia doméstica e resi-
dente em abrigo. Ultima cesarea em
2020, com relato de indicagio de
urgéncia por quadro compativel
com descolamento prematuro pré-
termo de placenta (sangramento
ativo, doloroso e vultuoso). Iniciou
pré-natal na Aten¢io Bésica com 12
semanas e 3 dias, idade gestacional
(IG) datada pela ultrassonografia.

Com 24 semanas e 3 dias,
compareceu ao pré-natal apresen-

tando fundo uterino de 21 c¢m, in-
compativel com a IG. Na ocasido,
apresentava ultrassonografias para
rastreio de aneuploidias no 1° tri-
mestre e morfolégico de 2° trimes-
tre normais. Fol, entao, solicitado
ultrassom obstétrico com Doppler-
velocimetria. Retornou a consulta
com 26 semanas e 3 dias, com ul-
trassonografia realizada no dia an-
terior, evidenciando peso fetal esti-
mado (PFE) 768 g, no 2° percentil
para a IG [6], liquido amniético e
Doppler normais.

Foram solicitadas rotina de
pré-eclampsia, a despeito de pres-
soes arteriais normais em todas as
consultas, e nova ultrassonografia
com Doppler. Foi refor¢ada orienta-
¢do de cessar tabagismo, encami-
nhada ao pré-natal de alto risco
para acompanhamento de restrigio
de crescimento intrauterino e solici-
tado retorno em duas semanas. Re-
tornou ao pré-natal no curso de 28
semanas e 3 dias, com novo ultras-
som evidenciando PFE 959 g, per-
centil abaixo de 1 para a IG [4],
liquido amniético e Doppler nor-
mais. Portava também os resultados
dos exames laboratoriais solicitados,
que estavam normais.

Com 31 semanas e 2 dias, foi
admitida em maternidade de alto
risco, na qual seguiu acompanha-
mento pré-natal e sonografico se-
manais. L4 realizou ultrassonografia
com 32 semanas, com estimativa de
peso fetal de 1359 g, permanecendo
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abaixo do percentil 1 para a IG [4],
com liquido amniético e Doppler
normais. Seu penultimo atendimen-
to ocorreu no curso de 35 semanas
e 4 dias, tendo retornado ao pré-
natal somente com 37 semanas e 6
dias, quando foi encaminhada para
internacao com o objetivo de inter-
rupgao da gestagao.

Devido a problemas operacio-
nais na maternidade, teve seu parto
adiado, sendo mantida internada.
Com 38 semanas e 2 dias, apresen-
tou contragdes e dilatacio compati-
veis com fase latente de trabalho de
parto, sendo submetida a cesariana
por iteratividade. Houve nascimen-
to de feto do sexo feminino, Apgar
9/9, peso 2305 g - pequeno para a
idade gestacional - sem malforma-
¢oes aparentes, encaminhado a en-
fermaria com a mae ap6s cuidados
neonatais habituais em sala de par-
to. Evoluiu com puerpério fisiol6gi-
co, acompanhada por recém-nato
em enfermaria, recebendo alta para
casa ap0s trés dias.

Discussio

O diagnéstico pré-natal e o
seguimento adequado da restri¢ao
de crescimento fetal sao capazes de
reduzir o risco de 6bito perinatal de
19,8/1000 para 9,7/1000 nascimen-
tos [7]. No caso apresentado, a data-
¢do da gestacgao foi realizada através
de ultrassonografia de 1° trimestre,
método mais acurado de estimativa
de IG, que permite o adequado di-

agnoéstico de alteragdes no cresci-
mento fetal [8].

A identificagdo de discrepan-
cia maior que 3 cm entre a IG em
semanas € a medida do FU, sugeriu
a possibilidade de CIUR, confirma-
do através de ultrassonografia com
estimativa de peso fetal abaixo do
percentil 3 para a idade gestacional
[2,3]. A utilizacdo dos critérios Delp-
hi para definicio dos casos de
CIUR, permitiu a diferenciagido en-
tre um feto pequeno constitucional,
com crescimento limitado por in-
fluéncia genética dos progenitores,
e patolégico, associado a insuficién-
cia placentaria e desfechos adversos
[4].

Muito se discute acerca da in-
fluéncia dos distarbios hipertensivos
enquanto fatores causais de CIUR,
entretanto, sao descritas na literatu-
ra outras associagbes, como a expo-
si¢ao intrauterina ao tabaco, sabida-
mente associada a desfechos neona-
tais desfavoraveis [10]. Diferentes
mecanismos foram sugeridos para
explicar como o tabagismo materno
pode afetar o crescimento intraute-
rino e o peso ao nascer, fato ainda
pouco esclarecido [11].

O monoéxido de carbono, pre-
sente no tabaco, parece ter grande
afinidade pela hemoglobina, au-
mentando os niveis de carboxiemo-
globina nas artérias umbilicais, ini-
bindo o aporte de oxigénio as célu-
las, ocasionando, assim, hipéxia fe-
tal [12]. Ademais, foi mostrado que
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os indices de resisténcia das artérias
uterinas e umbilical elevam-se pro-
porcionalmente aos niveis de expo-
sicdo a fumaca do tabaco, com efeito
dose dependente [13].

O tabagismo na gravidez pa-
rece impactar diretamente o cresci-
mento fetal, podendo diminuir o
peso ao nascer e aumentar significa-
tivamente o risco de nascimentos
com baixo peso (<2.500 g) e parto
prematuro, com associagbes dose e
tempo dependentes. [11;14;15].

Resultados recentes demons-
traram que cada maco adicional de
cigarro fumado representa uma di-
minui¢do em 2,8 g no peso neonatal
(diminuicao de 0,7g de massa gorda
e 2,1g de massa magra), demons-
trando um efeito dose-dependente
entre tabagismo durante o periodo
pré-natal e composi¢ao de massa
corporal neonatal [12].

Mulheres usudrias de cigarros
eletrénicos estao também 1,5 a 3.5
vezes mais propensas a terem um
recém-nascido com baixo peso. Esse
risco aumenta conforme o consumo
e decresce proporcionalmente, con-
forme a cessagdo precoce na gesta-
¢ao [15-17]. Estudos observacionais
demonstraram que cessar o tabagis-
mo no primeiro trimestre diminui a
taxa de bebés PIGs para o nivel de
parturientes nao tabagistas [18-20].

No caso apresentado, a persis-
téncia do tabagismo pode ter sido
responsavel pela redugio de peso
descrita [2,3]. Entretanto, a situacao

de vulnerabilidade social da pacien-
te, bem como seu baixo ganho pon-
deral durante a gestacdo, de somen-
te 4 Kg, devem ser considerados
como fatores de confusdo, por po-
derem também contribuir para a
instalacao e manuten¢ao da restri-
¢ao de crescimento fetal [1;9].

No intuito de predizer os ca-
sos de maior risco de evolugio com
restricio de crescimento, a Fetal
Medicine Foundation (FMF), servi-
¢o inglés especializado em medicina
fetal, elaborou um algoritmo que
calcula o risco de CIUR através de
fatores como: caracteristicas demo-
graficas maternas, histéria médica e
obstétrica, pressdo arterial média
(PAM), marcadores biofisicos, a mé-
dia do indice de pulsatilidade (PI)
das artérias uterinas (AtU) e a dosa-
gem de marcadores bioquimicos es-
pecificos. Os marcadores biofisicos
em questdo sao comprimento ca-
bec¢a-nadega (CCN) medida do feto
em mm, PAM e média dos PI das
artérias uterinas (PImAtU) [21].

Ha de se destacar a forte simi-
laridade entre CIUR e pré-eclamp-
sia, no que tange a fisiopatologia,
marcadores bioquimicos e biofisicos
[22]. A semelhanca do algoritmo
utilizado para predicao de CIUR,
h4 também uma ferramenta elabo-
rada pela FMF no intuito de predi-
zer o risco de pré-eclampsia e pre-
veni-la através de profilaxia medica-
mentosa nos casos de alto risco [23].
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No Brasil, em razao das limi-
tagbes econdmicas, a Rede Brasilei-
ra de Estudos em Hipertensio da
Gravidez (RBEHG), em consonin-
cia com o Colégio Americano de Gi-
necologia e Obstetricia (ACOG), re-
for¢a o uso de critérios clinicos para
a profilaxia de pré-eclampsia, consi-
derando um critério clinico de alto
risco ou dois de risco moderado
como indicadores de profilaxia me-
dicamentosa com acido acetilsalicili-
co (AAS) [9;24].

Diversas medicacoes tém sido
estudadas como profilaxia especifica
para CIUR, entre elas: acido acetil-
salicilico (AAS), heparina, sildenafil,
omega 3, dipiridamol, diidrogeste-
rona, 6xido nitrico e acido fdlico
[25-28]. Revisao sistematica com
meta-analise, envolvendo 45 ensaios
clinicos randomizados (N = 20.909
gestacoes) analisou o uso de AAS
nas doses de 50 a 150 mg/dia. Foi
observado que, quando iniciado até
16 semanas, houve redugao signifi-
cativa do risco (RR 0.56; 1C 95%,
0.44-0.70; P < .001), com efeito
dose-dependente, sem redugao sig-
nificativamente estatistica (RR 0.95;
IC 95% 0.86-1.05) quando iniciado
mais tardiamente [29].

Embora a fisiopatologia nao
seja bem elucidada pela literatura, o
AAS introduzido em dose profilatica
e anteriormente a 16* semana, pa-
rece ter um efeito de melhora na
placentagido defeituosa, evento que
ocorre entre 16 e 18 semanas gesta-

cionais. Dessa forma, haveria um
efeito positivo nos casos de CIUR
associados a disfungdo placentaria
[29].

Em 2018, Tan et al. avaliaram
dois estudos multicéntricos, o
SPREE (Screening ProgRamme for
prE-Eclampsia), que observava a
predi¢ao de PE no primeiro trimes-
tre; e o ASPRE, que administrava
AAS 150 mg/dia de 11 a 14 semanas
até 36 semanas de IG nas pacientes
com alto risco no rastreio para PE
pré-termo em comparagiao com gru-
po placebo. Foi observada uma re-
ducdo importante na incidéncia de
20% RN PIG pré-termo (abaixo de
37 semanas) e de 40% em RIN PIG
precoce (abaixo de 32 semanas)
com o rastreio do primeiro trimes-
tre para PE pré-termo e o uso de
AAS no grupo de alto risco. Esta
queda parece se dar principalmente
pela reducao da incidéncia de PE,
70% em RN com menos de 37 se-
manas € 90% menos de 32 semanas,
reforcando a forte associagao entre
as duas patologias [23].

Por outro lado, o uso de AAS
nao mostrou redugdo significativa
em RN PIG abaixo de 32 semanas
nas gestagoes sem PE (RR, 0,367
(IC 95%, 0,138 — 0,974)). Logo, o
estudo demonstra que a maioria dos
casos de RN PIG a termo, nio sao
passiveis de previsao, tampouco evi-
taveis com uso profilatico de AAS.
Entretanto, para os casos RN PIG
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pré-termo, parece haver diminuigiao
[23].

A suplementacdo de acido
folico, sabidamente recomendada
no periodo pré-concepcional e no
1° trimestre, com objetivo de preve-
nir defeitos de tubo neural, parece
também estar associada ao aumento
de taxas de peso fetal. Recentemen-
te, sua utilizacio tem sido estudada
como estratégia de prevencido de
baixo peso fetal quando utilizada
por pacientes tabagistas, atuando
no processo complexo de metilacao
do DNA. Maes tabagistas e que nao
fizeram uso do 4cido félico comple-
mentar, demonstraram queda mai-
or do peso fetal estimado no 3¢ tri-
mestre € no peso ao nascer, quando
comparadas as maes nao tabagistas
e que fizeram uso dessa suplementa-
cao [31-32].

No caso apresentado, o baixo
status socioecondémico e o desfecho
adverso na gestacao anterior, como
o descolamento prematuro de pla-
centa, seriam, portanto, indicativos
do uso de AAS a partir da 12a sema-
na gestacional, visando a prevencao
de pré-eclampsia [30]. Ha de se dis-
cutir, entdo, se o AAS profilitico,
nao ofertado a paciente do caso em
sua primeira consulta, com 12 se-
manas e trés dias, bem como a ma-
nutencao de acido félico ao longo
da gestagio, poderiam té-la benefi-
ciado na redugao do risco de CIUR

[29].

Por fim, acerca da resolucio
da gravidez neste caso descrito, di-
ante do relato de CIUR, com PFE
abaixo do 3° percentil e Doppler
normal, ha indicagdo de interrup-
¢ao entre 36 e 37 semanas e 6 dias
por via obstétrica [5]. Devido a limi-
tagdbes operacionais do sistema de
saade publica local, o parto se deu
somente com 38 semanas e 2 dias,
apos trés dias de internagdo, via ce-
sariana, indicada por trabalho de
parto em fase latente e iterativida-
de.

Apesar de aumentar o risco
relativo de rotura uterina e requerer
atencdo mais individualizada ao tra-
balho de parto, a histéria de duas
cesdreas anteriores nao constitui
contraindicagdo ao parto vaginal
[33]. Embora o atraso na interrup-
¢do da gestagdo nao tenha impacta-
do o desfecho perinatal, o parto em
idade gestacional oportuna - deter-
minada pelo percentil de peso e
achados na Dopplervelocimetria fe-
tal - visa assegurar o resultado do
binémio materno-fetal [5].

Consideragoes Finais

O CIUR ¢é uma afecciao obs-
tétrica com uma gama de fatores de
risco modificaveis, cabendo ao pré-
natalista a identificacio e interven-
¢do precoces quando possivel, como
na cessacao de tabagismo, orienta-
¢ao dietética, manutengao de bom
controle pressorico e introducao de
AAS profilatico em pacientes de ris-
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co para desenvolvimento de PE. De-
mais profilaxias medicamentosas ca-
recem de literatura mais robusta.

O encaminhamento precoce
ao servigo de alto risco é pega chave
do manejo de casos de CIUR, prin-
cipalmente no contexto de baixo
status socioeconomico, garantindo
maior acessibilidade da paciente ao
sistema de satde, como as ultrasso-
nografias seriadas e interrupgao
oportuna da gestacao.
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