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NOCOES GERAIS SOBRE A
ETIOLOGIA DAS CARDIOPATIAS
CONGENITAS

Na abordagem duma gravidez de risco, ¢ em especial
dum feto malformado, com toda a problemdtica que sc
levanta, quer no que respeita a evolugdo da gravidez, quer
as solugdes que podem ser apresentadas, o médico vé-se
confrontado com a necessidade dum diagnéstico preciso,
apoiado na experiéncia acumulada e nos exames comple-
mentares de que dispde.

No dmbito duma equipa pluridisciplinar, ao cardiolo-
gista pedi4trico é pedida uma informag@o da existéncia ou
ndo duma anomalia cardiaca no feto e qual a sua influéncia
na evolugdo da gravidez e no prognéstico.

A acuidade diagnéstica do ecocardiologista fetal de-
pende ndo sé da sua experiéncia, do equipamento que
dispde, mas também do contexto da patologia, comegando
por uma referéncia correcta da grévida, passando pelo
diagnéstico prévio de outras alteragdes associadas, quer
malformagdes no feto, nomeadamente suspeita ou confir-
magio de cromossomopatia, quer outras alteragdes, como
por exemplo do liquido amnidtico ou do crescimento fetal.

Neste capftulo revéem-se nogdes gerais sobre malfor-
magdes, e em particular aspectos relacionados com as
cardiopatias, associadas ou ndo a outras malformagdes
fetais, de modo a tentar dar uma nogéio de conjunto que
possa eventualmente conduzir a um diagnéstico.

As malformagbes congénitas constituem um problema
importante de saidde piblica, sendo a causa principal de
mortalidade e morbilidade infantil nos paises desenvolvidos'.

Em 1976 McKeown afirmava que, apesar de décadas de.
pesquisas, a problemdtica das malformagdes congénitas
mantinha-sc essencialmente na mesma?. Cerca de dez anos
depois, segundo Zierler’, era ainda desconhecida a causa
da grandc maioria das cardiopatias, e, apesar do no fim dos
anos 60 Nora apontar como causa etiolégica mais fre-
quente a hereditariedade multifactorial**, do ponto de
vista prético, nomeadamente na prevengao, pouco se avangou,
a nio ser na profilaxia da rubéola congénita.

As causas das malformagGes congénitas podem ser di-
vididas em®: 6% por anomalias cromossomicas, 7% por
factores teratogénicos, 8% por defeitos génicos, 25% por
hereditafiedade multifactorial e 54% por causa desconhe-
cida.

Apesar do predomfnio das causas desconhecidas, casos
isolados de malformagdes cardfacas continuam no entanto
a surgir, sendo alguns correlacionados com novos agentes
supostamente teratogénicos’*.

Em Portugal os principais estudos existentes sobre a
ctiologia das cardiopatias congénitas foram feitos nacrian-
¢a exclusivamente ap6s o nascimento, devendo-se sobre-
tudo a Fernanda Sampayo e Colaboradores®'? e num con-
texto mais geral, a Laura Ayres!, Duarte Fino'*, M. José
Sousa'4, Jofio do Amaral'? e respectivos Colaboradores.

Nestes dltimos quatro estudos sobre malformagtes em
recém-nascidos, a ocorréncia de cardiopatias varia de 0,1
a 0,3%, média inferior a referida internacionalmente, que

QUADRO 1 - Cardiopatias congénitas mais frequentemente associadas a sindromes no recém-nascido

TIPO SINDROME
ALTA PROBABILIDADE DE ASSOCIAGAO

Defeito do septo aurfculo-ventricular Trisomia 21
Estenose das artérias pulmonares Rubéola congénita
Estenose a6rtica supra valvular Williams
Dextrocardia com cardiopatia Virios

BAIXA PROBABILIDADE DE ASSOCIAGAO

Comunicagio interventricular
Estenose pulmonar valvular
Estenose aértica valvula
Coartagfio da aorta

Trisomias 21, 18, etc.

Noonan, etc.

Waardenbourg, etc.

Turner, rubéola cong. Trisomia 21

1-25



CARDIOPATIAS CONGENITAS

QUADRO 2 - Cardiopatias mais frequentes nos fetos com
cromosscmopatia

ANOMALIAS

CROMOSSOMICAS CARDIOPATIA

Defeito do septo auriculo-ventricular
CIV; Coartagio da aorta
Tetralogia de Fallot

Trisomia 21

Defeito do septo auriculo-ventricular
CIV; Coartacio da aorta

Coragio esquerdo hipoplasico

Atrésia mitral com ventriculo direito de
dupla saida; tetralogia de Fallot;
Atrésia da pulmonar com CIV; truncus
arteriosus; displasia plurivalvular

Trisomia 18

Atrésia da mitral com ventriculo direito
de dupla saida; ventriculo direito de
dupla saida com atrésia pulmonar.

Trisomia 13

Coartagio da aorta
Sind. coragdo esquerdo hipopldsico

Sindrome de Turner

é de 0,6 a 0,9%, diferengas provavelmente devidas a
diferentes metodologias de estudo’®2.

No entanto os fetos formam uma populacio especial,
sujeita a uma selecgo natural até ao nascimento, e onde o
estudo das malformagdes oferece, em relagdo a outros
grupos etdrios, vantagens conhecidas, dado que é maior a
incidéncia de malformagdes neste periodo’,podem ser
mais evidentes os sinais de infecgao®, e a precocidade
pode reforgar a suspeita de teratogenia?'. Na realidade, as
malformagées major nos abortos espontineos vio de 40 a
50%?22, niimero bastante maior, comparado com a in-
cidéncia de 2% no recém-nascido'?,

Nos principais trabalhos sobre o estudo das malfor-
magdes cardiacas em abortos espontaneos, Gerlis* encon-
tra uma incidéncia de cardiopatias que vao de 15 a 68% se
o feto for muito pequeno, enquanto que Ursell* encontrou
uma incidéncia de 2,4%, com 57% dos fetos com cardio-
patia associada a cromossomopatia. Outros estudos mos-
tram também que, enquanto nas criangas nado mortas a
incidéncia de anomalias cromossémicas é de 7,2%%, estas
ocorrem em cerca de 50% dos abortos espontineos” e
podem ser ainda mais frequentes no grupo de menor idade

QUADRO 3 - Drogas com efeito teratogénico comprovado

* Difenilhidantoina
Antagonistas do 4cido félico
Todetos

* Litio

* Esteréides
Estreptomicina
Tetraciclina

* Talidomida

* Acido retinéico
Compostos de tiureia

* Trimetadiona
Varfarina

* Alcool

* Efeito sobre o aparelho cardiovascular
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gestacionalZ, aumentando com o avango da idade materna®.
Allan, num estudo ecocardiografico em fetos com cardio-
patia, encontrou uma incidéncia de anomalias cromoss6mi-
cas de 16%%.

A associagio de cromossomopatia com cardiopatia na
crianga, levanta problemas ndo sé etiolégicos, mas em
especial terapéuticos, juntando-se o prognostico da cardio-
patia ao da sindrome.

No Quadro 1 mostramos a experiéncia do nosso centro,
e na crianga apds o parto, no que respeita a ocorréncia de
cromossomopatias ¢ cardiopatias mais frequentemente
associadas®. No Quadro 2 mostramos a panordmica duma
populago fetal nos mesmos aspectos®. De notar que, das
cardiopatias importantes, a transposi¢&o simples das gran-
des artérias nao se associa nem a sindromes nem a outras
malformagdes.

Os estudos teratogénicos s30 os que provavelmente mais
dificilmente levam a conclusdes. Mesmo largas séries
prospectivas sdo dificeis de esggdar e os casos isolados ndo
sdo convincentes em geral (Fraser em 6). Também nas
cardiopatias congénitas a causa da grande maioria ¢ des-
conhecida e ndo pode ser atribuida a agentes farmacolégi-
cos3, Existem no entanto efeitos conhecidos de determina-
das drogas e t6xicos, que reconhecidamente podem inter-
ferir com a formagfo do aparelho cardiovascular no inicio
da gravidez, e que resumimos no Quadro 3¢,

Os virus podem actuar como agentes teratogénicos, € as
malformagGes secundérias a infec¢io sd0-no quase sempre
por infecgGes viricas®. Em Portugal o virus da rubéola
continua a ser um problema importante de saide piiblica
como causa de malformagtes no feto, mas as grandes
casuisticas portuguesas especulam estes aspectos por nao
possuirem dados epidemioldgicos!*. Além de lesar o
sistema nervoso central, o cristalino e o aparelho auditivo
dum modo irreversivel, o virus da rubéola induz no aparelho
cardiovascular a persisténcia do canal arterial, estenose
dos ramos da artéria pulmonar, eventualmente comuni-
cagdo inter-ventricular, € mais raramente, anomalias das
valvulas sigmoideias. Outros virus e agentes do grupo
TORCHS podem causar malformagdes ou serem causa de
aborto.

A propésito de estudos de vigilncia de teratogenia,
Kline aponta as vantagens que considera importantes nos
estudos feitos em fetos, referindo nfo s6 uma maior ocorréncia
de aborto espontineo, como também de fetos malformados
quando um teratogéneo estd em causa, reforgando o papel
da anatomia patolGgica neste tipo de estudos®.

Na verdade, o estudo anatomo-patolégico € fundamental
eindispensdvel para se tirarem conclusdes vilidas sobre as
malformagdes, tornando-se muito importante para a acui-
dade do diagnéstico a formagao do andtomo-patologista na
4rea da patologia fetal. O estudo concomitante da placenta
pode orientar para aspectos etiolégicos, em especial in-
fecciosos®>.

O exame anitomo-patolégico, ao incluir o registo de
malformagdes externas e o estudo do fenotipo, torna-se o
aspecto mais importante na metodologia de abordagem do
feto, do ponto de vista da etiologia das malformagdes, € o
que isoladamente pode fornecer maior informag#o*. Esta
pode ser aumentada com o uso concomitante de fotografia
e radiografia do feto para posterior anélise®***, O uso do
microscépio de dissecgdo € também fundamental, dado
que o detalhe da autSpsia € um aspecto a ter em conta para
a consisténcia dos resultados®>-5,
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QUADRO 4 - Indicagbes para ecocardiografia fetal

¢ 1. Risco familiar
Histéria familiar de cardiopatia congénita

e 2, Risco materno

Doenga materna: diabetes gestacional ou insulino-dependente;
colagenose; fenilcetoniria.

Idade materna avangada

Infecgdo: rubéola ou outras infecgdes virais

Ingestdo de drogas, em especial, litio, esteréides,
anticoncepcionais, anticonvulsivantes.

Toxicos; dlcool

Radiagtes

Medicamentos que possam causar alteragdes circulatdrias no
feto.

s 3. Risco fetal

Alteracdes feto-placentdrias; atraso do crescimento
intra-pterino.

Alteragdes do liquido amniético; hidrimnios; oligodmnios.
Gravidez gemelar -

Malformacdes fetais, em especial, onfalocelo, hérnia
diafragmatica, higroma quistico, uropatia, artéria umbilical
tnica. a3

Suspeita ou confirmagdo de cromossomopatia

Alteragdes do ritmo cardiaco

Suspeita de cardiopatia por alteragdes morfolGgicas
encontradas no estudo do coragdo fetal.

Tomma-se crucial para um diagnéstico final consistente, a
discuss@o conjunta dos resultados da autépsia com os
especialistas nas diferentes dreas da medicina fetal, nomeada-
mente a genética, a obstetricia, € com outros especialistas
em malformagdes especificas, como o cardiologista pe-
didtrico com formagdo em ecocardiografia e morfologia
cardiaca fetal.

Desde sempre tem havido interesse médico pela corre-
lagdo andtomo-clinica. Nos inicios de 1980 surgem os
primeiros trabalhos sistematicos sobre a correlagiio anto-
mo-ecocardiografica no feto®s*’.

Em Portugal os primeiros estudos em cardiologia fetal
foram feitos em 1965 por Fernanda Sampayo, conduzindo
a sua tese sobre electrocardiografia fetal®. A ecocardio-
grafia fetal foi desenvolvida e incrementada entre nds em
especial por Agostinho Borges a partir de 1982,

A ecocardiografia fetal ¢ um método simples e seguro de
diagndstico das cardiopatias ou disritmias no feto, mas
exige experiéncia da parte do examinador, que deve ser um
cardiologista pedidtrico treinado em ecocardiografia*4!,

Noentanto o papel do obstetra, como médico de primeira
linha no acompanhamento, e potencial referenciador para
as diferentes 4reas de patologia fetal, torna-se indispensavel
no diagnéstico das cardiopatias congénitas. As indicagdes
vara a realizagdo de ecocardiografia fetal estio resumidas
10 Quadro 4424,

Todas as situagdes indicadas apresentam um risco acrescido
para o feto de contrair cardiopatia durante a gestagio, mas
a presenga de cardiopatia surge dum modo bastante mais
significativo no grupo em que h4 suspeita de cardiopatia
por parte do obstetra, em particular pelos achados ecograficos.
Este aspecto é muito importante € merece provavelmente
alguma ponderagfio e repensar de atitudes, dado que a
maioria dos recém-nascidos que nasce com cardiopatia
congénita ndo tem diagnéstico pré-natal*.
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O plano de 4 camaras fetal € o plano que do modo mais
simples fornece ao ecografista obstétrico o maior niimero
de informagdes*. _

Das indicag@es para ecocardiografia fetal, a seguir &
suspeita de cardiopatia pelo obstetra, segue-se em im-
portancia, provavelmente, as malformagdes fetais extra-
cardiacas*, .

As cardiopatias congénitas sfo 15 a 20% de todas as
malformacges e 17% das criangas com cardiopatia tém
outra anomalia associada, comparado com 0,7% de anomalias
genéticas que ocorrem em criangas sem cardiopatia. Na
nossa experiéncia este aspecto assume capital importéncia,
ndo s6 nas cromossomopatias mas também nos sindromes
génicos, muitas vezes com atraso de crescimento intra-
-uterino, ou nas malformagdes isoladas, como o onfalo-
celo*. No Quadro 5%4%4 mostramos as malformagdes
fetais susceptiveis de diagndstico ecografico e que mais
frequentemente se associam as cardiopatias, podendo, no
entanto, estas associarem-se a todas as outras malfor-
magdes da crianga, com menor incidéncia ao ldbio le-
porino isolado e ao meningocelo®.

Arecorréncia familiar de cardiopatias congénitas é outro
aspecto importante a ter em conta. Neste aspecto também
¢ diferente a recorréncia, consoantes os estudos s3o feitos
numa populagdo fetal ou em recém-nascidos. Numa popu-
lagdo de fetos referenciados para ecocardiografia fetal,
Allan® encontrou uma recorréncia de cardiopatia congénita
de 1 para 52 quando existia ja um filho com cardiopatia
congénita, ¢ de 1 em 10 quando existiam dois filhos
afectados, havendo no entanto certas formas de cardiopatia
cuja recorréncia é superior a outras.

Em conclusio podemos afirmar o seguinte:

A ctiologia das cardiopatias congénitas est4 longe de ser
completamente conhecida, em especial no que concerne o
assumir de atitudes verdadeiramente preventivas. Raros
s30 0s casos com uma etiologia bem definida, como a
embriofetopatia alcodlica, a rubéola e outras. E possivel
definir um grupo de fetos em maior risco de contrair
cardiopatia congénita, e referenci-los para a cardiologia
fetal. Esta drea da medicina fetal, essencialmente funda-
mentada na ecocardiografia, pode ser um valioso auxiliar
no estudo das malformagdes cardiacas, das alteragdes
circulatdrias e também contribuir para o estudo da etiolo-
gia das cardiopatias congénitas. Estes aspectos estfio inte-
grados numa equipa pluridisciplinar de intervengio na
gravidez de alto risco em que assumem papel fundamental
0 obstetra, mas também o pediatra peri e neo-natologista,
0 geneticista, o cirurgido cardiaco e eventualmente o
fetopatologista.

No entanto a grande maioria das gravidezes n3o so
seguidas em consultas de alto risco. Ao obstetra interessam
sinais simples de suspeita de cardiopatia. Esses sinais
passam pelas indicagdes para ecocardiografia fetal, como
a existéncia de histdria familiar de cardiopatia congénita,
0 risco materno, a associagio de cardiopatia com outras
malformagdes fetais, atraso do crescimento intra-uterino
ou alteragdes do liquido amnidtico, mas, € em particular, a
valorizag@o de sinais de suspeita de cardiopatia em planos
ecograficos simples e ficeis de captar como é o plano de
quatro camaras cardiacas.
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QUADRO 5 — Anomalias fetais susceptiveis de diagnéstico
ecogrifico, mais frequentemente associadas as cardiopatias
congénitas

CROMOSSOMOPATIAS

Trisomia 21: Atrésia duodenal; higroma quistico; onfalocelo;
hidropisia; ventriculomegalia cerebral; espes-
samento da prega cutdnea da nuca; encurtamento
do fémur; hipoplasia da falange média do 5.°
dedo; dilatagio pielocalicial; hiperecogenicidade
das ansas abdominais.

Trsoma 18: Atraso do crescimento intra-uterino; encurtamento
do ridio; procidéncia do calcinio; punhos fe-
chados com procidéncia do indicador; hérnia
diafragmatica; onfalocelo; artéria umbilical tinica;
aumento da cisterna magna; micrognatia; de-
feito do tubo neural; hidrocefalia.

Trisomia 13: Holoprosencefalia; onfalocelo (sem figado)

Sind. Tumner: Higroma quistico; hidropisia

ANOMALIAS ISOLADAS (OU S{NDROMES
NAO CROMOSSOMICAS)

Onfalocelo; hémia diafragmatica; atrésia anal; anomalias dos
membros; anomalia urogenital; artériaumbsilical éinica; atraso do
crescimento intra-uterino; hidropisia fetal.
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