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RESUMO 
 

 
 
 

Nam CPBM. Hérnia diafragmática congênita: fatores pós-natais associados ao 

prognóstico [tese]. São Paulo: Faculdade de Medicina; Universidade de São Paulo; 

2021. 

 
Apesar dos avanços terapêuticos obtidos nas últimas décadas, a Hérnia 

Diafragmática Congênita (HDC) ainda é uma doença com elevada mortalidade. A 

ampla variedade de apresentações fenotípicas e os diferentes graus de 

comprometimento cardiopulmonar estão associados a diferentes desfechos. 

Realizamos o presente estudo com o objetivo de descrever e analisar fatores pós- 

natais relacionados ao mau prognóstico destes recém-nascidos (RN). Efetuamos 

estudo retrospectivo baseado em dados registrados de 146 RN com HDC internados 

na Instituição num período de 11 anos. Incluímos 137 pacientes. Três análises foram 

executadas: a primeira, que avaliou o perfil destes RN quanto a variáveis clínicas e 

sua associação ao óbito; a segunda, que buscou destacar o grupo de pacientes com 

cardiopatia congênita, frequente tipo de malformação (MF) associada à doença, 

avaliando suas características e comparando-as ao grupo sem tal condição; e a 

terceira, que objetivou avaliar o subgrupo de pacientes sem alteração anatômica 

cardíaca, que haviam realizado ao menos um ecocardiograma nas primeiras 72 horas 

de vida, buscando descrever os dados encontrados e correlacioná-los a variáveis 

clínicas frente o desfecho de morte. Como principais resultados, encontramos maior 

associação da prematuridade, do baixo peso ao nascer e da coexistência de outras 

MF ao óbito. O grupo de cardiopatas apresentou ainda maiores taxas de 

mortalidade, com tendência a menores idades gestacionais (IG) e pesos de 

nascimento (PN), assim como maior associação a outras MF e fenótipo sindrômico. 

Dentre as cardiopatias encontradas, as relacionadas à obstrução da via de saída do 

coração esquerdo estiveram presentes em metade dos casos. Quando avaliados os 

pacientes sem cardiopatia e com ecocardiograma, reduções funcionais e diametrais 

ventriculares esquerdas bem como a maior gravidade da hipertensão pulmonar 

foram fatores contribuintes ao pior desfecho. Em relação aos índices prognósticos 

estudados, piores pontuações no índice de oxigenação das primeiras 24 horas de 

vida (IO 24h) tiveram relevante associação à mortalidade, inclusive na análise 

multivariada. Concluímos assim que determinados fatores pós-natais, índices 

prognósticos comumente utilizados nos cuidados intensivos neonatais e exames 

como o ecocardiograma podem fornecer importantes bases para nortear as 

perspectivas de vida destes RN, fornecendo maior substrato para antepor metas e 

limites de propostas terapêuticas. 

 
Descritores: Hérnias diafragmáticas congênitas; Cardiopatias; Mortalidade; 

Prognóstico; Ecocardiografia. 



ABSTRACT 
 

 
 
 

Nam CPBM. Congenital diaphragmatic hernia: postnatal factors associated with 

prognosis [thesis]. São Paulo: “Faculdade de Medicina; Universidade de São Paulo”; 

2021. 

 
Despite the therapeutic advances obtained in recent decades, Congenital 

Diaphragmatic Hernia (CDH) is still a disease with high mortality. The wide variety of 

phenotypic presentations and different degrees of cardiopulmonary involvement are 

associated with distinct outcomes. We carried out the present study with the aim of 

describing and analyzing postnatal factors related to the grim prognosis of these 

newborns (NB). We performed a retrospective study based on recorded data from 

146 NB with CDH, who were admitted to the Institution over an 11-year period. 137 

patients were included. Three analyses were performed: the first one assessed the 

profile of these NB regarding clinical variables and their association with death; the 

second one sought to highlight the group of patients with congenital heart disease, a 

frequent type of malformation (MF) associated with the disease, evaluating its 

characteristics and comparing them to the group without such condition; and the third 

one aimed at evaluating the subgroup of patients without cardiac anatomical changes, 

who had undergone at least one echocardiogram in the first 72 hours of life, seeking 

to describe the data collected, and to correlate them with clinical variables regarding 

death as an outcome. As main results, we found a greater association between 

prematurity, low birth weight, the coexistence of other MF, and death. The group of 

patients with heart disease also had higher mortality rates, with a tendency to lower 

gestational ages and birth weights, as well as a greater association with other MF and 

syndromic phenotype. Among the observed heart diseases, those related to 

obstruction of the left heart outflow tract were present in half of the cases. When 

patients without heart disease and with echocardiogram were evaluated, functional 

and left ventricular diameter reductions, as well as the greater severity of pulmonary 

hypertension, were factors that contributed to a worse outcome. Regarding the 

prognostic indexes assessed, worse oxygenation index scores in the first 24 hours of 

life (24h OI) had a relevant association with mortality, even in the multivariate analysis. 

Therefore, we conclude that certain postnatal factors, prognostic indexes commonly 

used in neonatal intensive care, and tests such as echocardiography can provide 

important bases to guide the life perspectives of these NB, providing greater substrate 

for setting goals and limits for therapeutic proposals. 

 
Descriptors: Hernias, diaphragmatic, congenital; Heart diseases; Mortality; 

Prognosis; Echocardiography. 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 

 

1. INTRODUÇÃO 
 



Introdução 2 
 

 

 

A Hérnia Diafragmática Congênita (HDC) é uma das mais prevalentes e 

letais anomalias congênitas, responsável por 8% das principais malformações 

congênitas (MF) e por 1-2% das causas de mortalidade infantil (Doyle et al., 

2004). Ocorre aproximadamente em 1:2.000 - 5.000 recém-nascidos (RN) vivos 

(Zalla et al., 2014; Verla et al., 2018; Carmo et al., 2020), predominantemente no 

gênero masculino (1,5:1) e sem diferença étnica (Doyle et al., 2014). 

Ainda no terceiro milênio a mortalidade permanece alta, com taxas entre 

30 a 70% em diversos centros (Lally, 2016; Leeuween & Fitzgerald, 2014). No 

Brasil, de acordo com dados do Departamento de Informática do Sistema Único 

de Saúde (DATASUS), foram registrados 1.140 nascimentos de RN com HDC 

de 2008 a 2020. No Sistema de Informações Sobre Nascidos Vivos (SINASC), 

este valor corresponde a uma incidência aproximada de 1:12.500. No mesmo 

período, no Estado de São Paulo, a incidência foi cerca do dobro da brasileira, 

com 1:7.150 casos (Ministério da Saúde, 2021). Acredita-se que esse número 

seja muito subestimado, visto que nem sempre ocorre o diagnóstico pré-natal ou 

a conclusão diagnóstica da doença em sala de parto, onde a Declaração de 

Nascido Vivo (DNV) é preenchida; seja por diagnóstico diferencial com outras 

MF, principalmente do aparelho respiratório e cardiovascular, ou ainda pela 

apresentação assintomática ou oligossintomática no início de vida. Além disso, 

sabe-se que em muitos locais não existe padronização para coleta e 

armazenamento de dados, o que prejudica a acurácia dos números obtidos em 

caráter nacional (Gallindo et al., 2015). 
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1.1. Classificação 

 
 

A HDC pode ser classificada com base no posicionamento anatômico do 

defeito diafragmático. A localização póstero-lateral (hérnia de Bochdalek) é o tipo 

mais frequente (85-90%) enquanto os tipos anterior (hérnia de Morgagni) e 

central são mais raros (Grisaru-Granovsky et al., 2009). O defeito póstero- lateral 

apresenta-se na maioria das vezes à esquerda (85%), mas pode ocorrer à direita 

(13%) e bilateralmente (2%) (Veenma et al., 2012). Agenesia completa, 

herniação central por defeito do tendão central do diafragma e eventração, 

resultado da muscularização incompleta do diafragma, também são outras 

possíveis manifestações (Wynn et al., 2014). 

 
1.2. Patogênese 

 
 

A patogênese da HDC é complexa e ainda pouco compreendida. A 

chamada “dupla hipótese” afirma que a hipoplasia pulmonar seja decorrente de 

dois insultos (Figura 1). O primeiro, que ocorre antes do completo 

desenvolvimento diafragmático e afeta ambos os pulmões e o segundo, em 

momento posterior, que compromete apenas o pulmão ipsilateral e é resultado 

da interferência da compressão das vísceras abdominais herniadas pelo defeito 

diafragmático (Keijzer et al., 2000). Os pulmões fetais dos pacientes com HDC 

apresentam tanto alterações estruturais quanto funcionais (Doné et al., 2008). 

Há evidências da participação da via do ácido retinoico (AR) na 

composição da doença. Um dos modelos animais mais estudados neste contexto 

é baseado no herbicida nitrofeno, que afeta a via do AR, reduzindo  sua síntese 

e levando ao defeito diafragmático (Beurskens et al., 2009). 
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Figura 1- Dupla hipótese para o desenvolvimento da HDC (Chandrasekharan et 

al., 2017). 

 
 

1.3. Fisiopatologia: O Binômio Cardiopulmonar 

 
 

O impacto da doença vascular pulmonar se inicia na vida intrauterina e 

provoca alterações que se associam progressivamente a uma circulação fetal 

patológica e hipoplasia ventricular esquerda que contribuem para as disfunções 

cardíacas sistólica e diastólica na vida neonatal (Kinsella et al., 2018). 

A hipertensão pulmonar (HP) é resultado do aumento da resistência 

vascular pulmonar (RVP) decorrente de anormalidades estruturais e funcionais 

dos vasos pulmonares causadas pela hipoplasia pulmonar. Apesar de 

inicialmente o ventrículo direito (VD) acomodar as elevadas pressões por meio 

de sua hipertrofia, a HP persistente provoca sua dilatação e posterior disfunção, 

levando à falência ventricular nos casos mais graves (Wong et al., 2018). A 

HP complica o curso na HDC e é um dos principais elementos associados à  
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baixa sobrevida destes RN (Kinsella et al., 2018). 

Também acredita-se ser relevante a participação do coração esquerdo na 

fisiopatologia da HDC. Estudos realizados em fetos e RN de animais e humanos 

mostraram estruturas cardíacas esquerdas estruturalmente pequenas, o que 

poderia ter impacto no prognóstico da doença (Rocha et al., 2014) (Figura 2). 

 

 

 
Figura 2- Participação do sistema cardiovascular na fisiopatologia da HDC 

(Chandrasekharan et al., 2017). 

 
 

A interface vigente entre os sistemas cardiovascular e pulmonar, 

marcadas pelo remodelamento hipertensivo das estruturas afetadas e das 

elevadas pressões venosas pulmonares decorrentes de um ventrículo esquerdo 

(VE) subdesenvolvido e disfuncional, dificultam a abordagem do paciente com 

HDC. A ciência desta interação e de seu consequente estado hemodinâmico 
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permitiriam uma melhor abordagem terapêutica e também a obtenção de dados 

correlacionados a diferentes desfechos. 

 
1.4. Fatores Prognósticos na HDC 

 
 

Com intuito de evidenciar características que auxiliem a melhor definição 

do espectro de gravidade em que estes pacientes se enquadram e quais as 

perspectivas de sobrevida relacionadas, fatores prognósticos antenatais e pós- 

natais são estudados. 

 
Fatores Antenatais 

 
Os avanços em imagem no pré-natal resultaram no diagnóstico fetal 

precoce da HDC, com início da pronta abordagem protocolar e de cuidados 

multidisciplinares. Dentre os exames de imagem realizados, o ultrassom (US) é 

a modalidade padrão no pré-natal para detecção de anomalias congênitas, 

incluindo a HDC (Doné et al., 2008). 

O LHR (lung-to-head ratio) ou índice pulmão-cabeça e o LHR observado 

pelo esperado (LHR o/e) são índices prognósticos que têm sido utilizados para 

acessar o volume pulmonar contralateral, correlacionando seus valores à 

sobrevida (Jani et al., 2007; Jani et al., 2008; Ba’ath et al., 2007). Seu acesso é 

feito entre 24 a 26 semanas de gestação, sendo o pulmão contralateral medido 

ao nível do corte quatro câmaras cardíaco. Com base nos estudos realizados, 

postulou-se que LHR < 1.0 era incompatível com a vida, enquanto LHR> 1.4 

seria virtualmente associado a ausência de mortalidade. Índices próximos a 1.0 

seriam considerados como “limite da sobrevivência” (Jani et al., 2008). 
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Entretanto, seu uso como medida isolada na predição da mortalidade de 

fetos com HDC é incerto, já que sofre alterações pelo aumento do volume 

pulmonar com a progressão da gestação (Ba’ath et al., 2007). Para contornar 

as fragilidades do método, Jani et al. (2007) descreveram o LHR o/e, adequando 

os valores pulmonares para a idade gestacional (IG). Provaram que, enquanto 

o LHR crescia conforme a IG, o LHR o/e era independente, além de as medidas 

obtidas serem úteis para correlação da sobrevivência tanto nos casos de HDC à 

esquerda quanto à direita. 

A presença de fígado intratorácico e a lateralidade da hérnia também são 

achados ultrassonográficos correlacionados ao desfecho destes RN. O primeiro 

é considerado como um dos, senão o mais importante, fator prognóstico em 

termos de predição de gravidade e mortalidade (Hedrick, 2013). Em relação à 

lateralidade, existem informações contraditórias na literatura. Na maioria dos 

estudos, demonstra-se menor sobrevida nos casos à direita, mas em outros as 

taxas se mostram inferiores ou equivalentes (Beaumier at al., 2015). 

O diagnóstico antenatal pelo US também permite a seleção dos candidatos 

à intervenção intra-útero. A HDC foi um dos primeiros defeitos congênitos em que se 

considerou a realização da cirurgia fetal. A intervenção intrauterina objetiva minimizar e/ou 

cessar a lesão pulmonar, que ocorre de forma progressiva, principalmente a partir da 30ª 

semana de gestação. Tal conceito foi baseado em estudos realizados em modelos animais 

que demonstraram a reversão parcial dos efeitos pulmonares mediante a redução da 

pressão intratorácica decorrente da correção anatômica do defeito (Grisaru- Granovsky et 

al., 2009). 

A denominada oclusão traqueal fetoscópica (FETO – Fetoscopic Tracheal 

Occlusion) ganhou evidência com estudo de Jani et  al. (2009), que verificaram 
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aumento dos índices LHR e da consequente sobrevida para 48%, com menores 

taxas de complicações em relação às técnicas anteriores (Figura 3). Atualmente, 

segundo proposto pela FETO Task Group indica-se o procedimento para 

pacientes com HDC isolada grave, i.e., com herniação hepática e LHR <1.0, sem 

MF associadas ou anomalias cromossômicas, com menos de 25 semanas de 

gestação ao diagnóstico. A colocação do balão deve ocorrer entre 26 a 28 

semanas de gestação (fim da fase canalicular do desenvolvimento pulmonar) 

com retirada próxima a 34 semanas, já que o tempo prolongado de oclusão 

traqueal pode lesar pneumócitos tipo II com consequente diminuição da 

produção de surfactante (Deprest et al., 2005). 

 

 

 

 
Figura 3- Ilustração do procedimento FETO (Fetoscopic Tracheal Occlusion) com 

a colocação do balão endoscópico (Perrone & Deprest, 2021). 
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Outros exames de imagem como a ressonância nuclear magnética (RNM) 

e o ecocardiograma fetal também ganham destaque e podem ser úteis como 

ferramentas em se determinar o desfecho na doença (Sokol et al., 2002; 

Puliganda et al., 2018; Style et al., 2019) porém, apesar de aparentemente 

promissoras, não são regularmente disponíveis em diversos centros. 

 
Fatores Pós-natais 

 
De forma semelhante aos fatores antenatais relacionados à gravidade 

do RN com HDC, os fatores pós-natais têm sido estudados com resultados 

interessantes. Segundo alguns autores, são suficientes para definir o desfecho, 

dada a diversidade de realidades existentes em muitos centros, onde o 

diagnóstico e seguimento pré-natal nem sempre ocorrem como o preconizado 

(Werner et al., 2016). 

Dentre os principais aspectos clínicos descritos em literatura como 

definidores do prognóstico destes RN estão o nascimento prematuro, o baixo 

peso (BP) ao nascer e a presença de outras MF congênitas e síndromes 

associadas (Hinton et al., 2017). 

Desde a década de 1980 notou-se a associação entre HDC e outras 

malformações congênitas associadas (Sweed & Puri, 1993). As anomalias não 

sindrômicas podem ser encontradas em praticamente todos os sistemas, com 

predominância do cardiovascular (14-27%) (Grisaru-Granovsky et al., 2009). O 

porquê desta frequente associação e a interrogação de possíveis bases 

fisiopatológicas em comum são motivo de estudo. 

Mais de 70 síndromes genéticas que incluem HDC já foram descritas, a 

exemplo das síndromes de Apert, CHARGE, Brachmann-Cornelia De Lange, 
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Simpson-Golabi-Behmel, Goldenhar, Beckwith Wiedemann, Pierre Robin, Turner  

e  das  trissomias  dos  cromossomos  13,  18  e  21  (Kosiński  &  Wielgoś, 2017; 

Kardon et al., 2017). 

As alterações genéticas são heterogêneas e são identificadas em 10- 35% 

dos casos (Kardon et al., 2017). Observam-se com maior frequência as 

aberrações cromossômicas estruturais (deleções e duplicações), numéricas 

(aneuploidias completas ou em mosaico) e rearranjos cromossômicos 

complexos identificados em cariótipo, principalmente nos casos não isolados 

(Wynn et al., 2014). 

Poucos estudos demonstraram o caráter hereditário da HDC, dada sua 

elevada mortalidade, impeditiva da análise familiar dos casos com transmissão 

vertical. Acredita-se que as mutações de novo constituam uma importante fração 

das alterações genéticas observadas (Kardon et al., 2017). 

 
Abordagem do RN com HDC 

 
Preconiza-se que o nascimento destes RN ocorra em hospitais terciários 

onde possa ser realizada a correção cirúrgica e onde existam substratos 

necessários para a sua melhor condução (Snoek et al., 2016a). 

Desde o nascimento é de grande importância o estabelecimento de 

protocolos, para focalizar a abordagem pós-natal e atingir as metas planejadas. 

A abordagem protocolar do RN com HDC deve iniciar desde a sala de parto, com 

adequadas práticas de reanimação neonatal, a fim de minimizar a acidose e 

hipóxia, que podem piorar a HP. A intubação precoce e imediata do RN com 

diangóstico de HDC é indicada, devendo-se evitar a ventilação por pressão 
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positiva que pode levar a distensão gástrica e abdominal prejudiciais nestes 

pacientes (Snoek et al., 2016a). 

Na Unidade de Terapia Intensiva Neonatal (UTIN), o RN recebe suporte 

clínico avançado, com passagem do cateter umbilical venoso para administração 

de fluidos, nutrição parenteral e medicações e do cateter umbilical arterial, que 

auxilia na análise da pressão arterial invasiva e permite maior facilidade na coleta 

de exames. Desencadeantes de crises de HP como dor, hipotermia e hipóxia 

devem ser evitados, objetivando-se manter o RN em manipulação mínima, com 

sedação e analgesia adequadas (Snoek et al., 2016a; Puligandla et al., 2018). 

Recomenda-se adoção de práticas referentes a gentle ventilation, que 

envolve a tolerância de baixas pressões arteriais de oxigênio pós-ductais (PaO2) 

e elevadas pressões arteriais de gás carbônico (PaCO2) durante a fase aguda 

da doença, com objetivo de minimizar o risco de baro/volutrauma. A Ventilação 

Mecânica Convencional (VMC) e a Ventilação de Alta Frequência Oscilatória 

(VAFO) são os principais modos ventilatórios na HDC. A melhor escolha entre 

eles ainda é um tema controverso pela variação de sua indicação frente a 

diferentes protocolos, recursos disponíveis e experiência das equipes (Fuyuki 

et al., 2021). 

A instabilidade hemodinâmica, frequentemente encontrada nestes 

pacientes, deve ser prontamente tratada. Considera-se o uso de drogas 

vasoativas (DVA) que atuem nos principais pilares fisiopatológicos da doença, 

a HP e a disfunção cardíaca (Puligandla et al., 2018). 

Dentre os exames de imagem pertinentes neste contexto, o 

ecocardiograma ganha progressivo destaque por não ser invasivo, pela 
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possibilidade de ser realizado à beira leito e por fornecer rapidamente dados 

pertinentes à fisiopatologia do paciente com HDC. 

Um ecocardiograma 2D realizado nas primeiras 24 horas de vida é 

considerado o melhor exame que (1) evidencia a presença de anomalias 

cardíacas, (2) acessa o estado hemodinâmico e (3) fornece dados que se 

interpõem à clínica do paciente, auxiliando na tomada de decisões terapêuticas 

(Snoek et al., 2016a) (Figura 4). Sua realização corrobora a necessidade do 

enfoque da relevância do sistema cardiovascular e da interação cardiopulmonar 

na predição do desfecho do RN com HDC. 

 
 
 

 
 

Figura 4- Importância e funcionalidade do ecocardiograma na condução da 

doença. 
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Correção Cirúrgica 

 
A correção da HDC já foi considerada uma emergência cirúrgica, com 

indicação do reparo logo após a sala de parto, com intuito de melhorar a 

ventilação pela redução do conteúdo herniado torácico para a cavidade 

abdominal. Atualmente, é amplamente aceita a preponderância d a  

estabilização pré-operatória do RN, postergando o momento cirúrgico para um 

momento de maior estabilidade cardiopulmonar. A técnica cirúrgica clássica é 

feita por meio de uma incisão subcostal, seguida da redução do conteúdo 

herniado para a cavidade abdominal e posterior reparo do defeito diafragmático. 

Na maioria dos casos (60-70%), o fechamento primário do diafragma nativo 

consegue ser feito. Nos demais casos, geralmente associados a defeitos 

maiores, uma tela protética (patch) deve ser utilizada para o fechamento da falha 

(Losty, 2014). O tamanho do defeito é considerado como fator prognóstico no 

paciente com HDC (Lally et al., 2007). 

 
 

Oxigenação por membrana extracorpórea (OMEC) 
 

A oxigenação por membrana extracorpórea (OMEC ou ECMO - 

ExtraCorporeal Membrane Oxigenation) é uma modalidade invasiva de suporte 

de vida, tradicionalmente empregada em tratar a falência cardiorrespiratória e 

crise de HP em pacientes com HDC com falha da terapêutica convencional. A 

literatura não mostrou benefícios substanciais em termos de sobrevivência 

quando comparada à terapêutica convencional. Devendo ser considerada 

ferramenta no tratamento da falência cardiorrespiratória, tem como desafios o 

estabelecimento do melhor critério de seleção dos pacientes a utilizarem-na, 

evitando-se o tratamento fútil e invasivo (Losty, 2014). Nosso serviço não utiliza 

ECMO como rotina, sendo esta indicada para casos selecionados. 
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Índices Prognósticos Neonatais 
 

Índices prognósticos neonatais devem ser calculados à admissão para estimar o 

risco de morte de cada RN (Daodu & Brindle, 2017). Além do boletim de Apgar, obtido na 

sala de parto e considerado pela literatura como importante fator prognóstico pós-natal no 

RN com HDC (Brindle et al., 2014; Cochius-den et al., 2020), índices frequentemente 

utilizados em UTIN, como o SNAPPE-II (Score for Neonatal Acute Physiology 

Perinatal Extension II) e o índice de oxigenação (IO), também mostram-se 

ferramentas importantes e potenciais preditoras do desfecho nesta subpopulação. 

 

 

1.5 Relevância da Interação Cardiopulmonar e o Ecocardiograma 

 
Além da tradicional preocupação com o tratamento do componente 

reversível da HP e da disfunção VD, é importante considerar características 

peculiares morfofuncionais do VE na doença e também avaliar a interação do 

binômio cardiopulmonar. A compreensão detalhada dos compartimentos 

cardíacos e de suas respectivas funções são necessários para aprimorar o 

seguimento e condução destes pacientes. 

 
 

Ventrículo Direito 
 

Tradicionalmente estudado na avaliação hemodinâmica dos pacientes 

com HDC, o VD é uma estrutura complexa, triangular no eixo longitudinal e 

crescente no eixo transversal. O aumento da pós-carga ventricular direita, 

causado pela HP leva a uma sobrecarga de pressão neste ventrículo, com 

consequente hipertrofia e dilatação. Estas respostas adaptativas levam ao 

aumento do consumo de oxigênio miocárdico, perpetuando o ciclo de falência 

VD na ausência de tratamento específico (Patel & Kipfmueller, 2017). 
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A avaliação ecocardiográfica da função sistólica VD no RN com HDC deve 

incluir medidas de seus diâmetros, bem como dados relacionados a sua 

performance, a exemplo dos índices TAPSE (Excursão sistólica do anel da valva 

tricúspide), índice de performance miocárdica (IPM-VD), doppler tecidual e 

velocidade da onda S (Patel et al., 2009a; Patel et al., 2009b; Jain & McNamara, 

2015). A avaliação hemodinâmica das cavidades direitas é complementada pela 

estimativa das pressões pulmonares, através do jato de insuficiência pulmonar e 

pela estimativa da pressão sistólica da artéria pulmonar (PSAP) através da 

velocidade do jato de insuficiência tricúspide (IT) (Sawamura et al., 2019). Em 

neonatos com IT, a RVP também pode ser estimada pelo cálculo da integral de 

velocidade (Integral da velocidade-tempo do fluxo pela valva pulmonar – VTIp) 

(Bhattacharya et al., 2019). 

Em pacientes com HDC, a disfunção ventricular direita precoce é comum, 

auto-limitada e tem valor prognóstico (Aggarwal et al., 2011; Moenkemeyer & 

Patel, 2014; Patel & Kipfmueller, 2017). Nestes casos, vasodilatadores 

pulmonares como óxido nítrico inalatório (iNO) e inibidores da fosfodiesterase, 

como milrinone e sildenafil podem ser utilizados. Nem tod os os neonatos com 

HDC e falência ventricular direita são responsivos à terapia vasodilatadora 

pulmonar, o que sugere que esta não é a única causa de instabilidade 

hemodinâmica nesta população (NINOS, 1997). 

 
Interação Interventricular 

 
Na presença de HP, o septo interventricular é deslocado para a esquerda, 

comprimindo o VE e alterando a morfologia VD, que passa a assumir  a forma de 

um ventrículo concêntrico de paredes espessadas. O deslocamento do septo 

interventricular, na presença de aumento da pressão intraventricular direita, 

também leva a alteração na morfologia VE, diminuindo sua cavidade efetiva, que  

 



Introdução 16 
 

 

muitas vezes já é pequena. Tal restrição pode levar a disfunção diastólica  

esquerda, com congestão retrógrada pulmonar. Nestes casos, deve ser dado 

enfoque para o tratamento da disfunção VE, uma vez que vasodilatadores 

pulmonares podem acentuar a congestão pulmonar e levar à piora clínica 

(Abraham & Weismann, 2016). 

 

Ventrículo Esquerdo 
 

O papel das câmaras esquerdas no colapso circulatório de pacientes 

portadores de HDC está associado ao seu hipodesenvolvimento associado, 

frequente nestes pacientes e com valor prognóstico (Schwartz et al., 1994; Altit 

et al., 2017). A combinação de cavidades esquerdas de tamanho reduzido, 

desvio do septo interventricular para a esquerda e alterações agudas na pré e 

pós-carga deste ventrículo após o nascimento contribuem para a falência do 

débito cardíaco esquerdo nos pacientes com HDC (Patel & Klipfmueller, 2017) 

(Figura 5).  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5- Representação dos principais componentes fisiopatológicos da 

doença, HP e disfunção cardíaca, que culminam com baixo débito sistêmico  e 

falência cardiopulmonar (Modificado de Patel & Kipfmueller, 2017). 

VD VE 
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A disfunção VE, exemplificada por estudos ecocardiográficos de RN com 

HDC, pode ser sistólica e/ou diastólica, e também ter caráter transitório na 

maioria dos casos. Nestes casos, a diminuição do débito cardíaco esquerdo leva 

à baixa oferta tecidual de oxigênio, além de contribuir para a congestão 

retrógrada pulmonar. A avaliação ecocardiográfica da função VE deve incluir a 

análise das funções sistólica e diastólica. Índices ecocardiográficos que compõe 

esta análise incluem: fração de ejeção ventricular (FEVE), strain de pico sistólico, 

doppler tecidual, índice de performance miocárdica (IPM-VE) e doppler pulsado 

da valva mitral (Sernich et al., 2006; Tanaka et al., 2015). A análise seriada 

destas variáveis, em conjunto com a avaliação da função VD podem guiar a 

condução clínica (Patel & Kipfmueller, 2017). 

O tratamento almeja o aumento do débito cardíaco esquerdo, através da 

melhora da performance ventricular. Utilizam-se com frequência drogas 

vasopressoras como noradrenalina, adrenalina, dopamina e hidrocortisona 

(Puligandla et al., 2018). Outra opção frequentemente utilizada é o milrinone, um 

inibidor da fosfodiesterase tipo 5, com função inotrópica positiva, lusitrópica e 

vasodilatadora sistêmica e pulmonar. Seus efeitos hemodinâmicos de redução 

da pós-carga VE, associado ao aumento do inotropismo ventricular, levam ao 

aumento do volume sistólico VE, com consequente melhor deságue desta 

câmara e redução da pressão pulmonar (Patel, 2012). 

 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

2. JUSTIFICATIVA 
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A padronização do tratamento do RN com HDC é um desafio apesar da 

terapêutica disponível. A identificação de aspectos clínicos pós-natais pode 

auxiliar na condução dos casos e predizer sua evolução. Exames como o 

ecocardiograma e índices prognósticos neonatais podem potencializar tal 

predição e auxiliar na definição de metas e limites para as propostas 

terapêuticas. 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

3. HIPÓTESE 
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O amplo espectro de apresentações clínicas, índices prognósticos 

neonatais e aspectos evolutivos traduzem diferentes desfechos para o RN 

com HDC. A presença de cardiopatia associada agrega pior evolução aos casos, 

assim como medidas ecocardiográficas relacionadas à redução diametral e 

funcional das câmaras esquerdas e grau de HP.



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

4. OBJETIVOS 
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Objetivo Geral 

 
 

Avaliar fatores clínicos pós-natais relacionados ao óbito dos RN com 

HDC internados no serviço durante o período do estudo (11 anos). 

 
 

Objetivos Específicos 

 
 

1. Analisar o desfecho mortalidade destes RN quanto a características 

clínicas, assistência (modo ventilatório, DVA), complicações durante a 

internação, índices prognósticos neonatais (Apgar, SNAPPE-II, IO); 

 

2. Analisar a subpopulação de pacientes com   HDC   e cardiopatia 
 

congênita associada: 
 

2.1. Quanto a características clínicas, assistência, complicações durante a 

internação, índices prognósticos neonatais e mortalidade; 

2.2. Compará-la ao grupo de RN com HDC sem cardiopatia associada em 
 

relação a características clínicas, assistência, complicações durante a 

internação, índices prognósticos neonatais e mortalidade; 

 

3. Analisar o subgrupo de pacientes com HDC sem cardiopatia associada 
 

e com ecocardiograma precoce: 
 

3.1. Quanto a variáveis ecocardiográficas; 
 

3.2.  Quanto a variáveis clínicas (características clínicas, assistência, 

complicações, índices prognósticos) e o desfecho óbito; 

3.3. Quanto a associação de variáveis clínicas e ecocardiográficas em relação 

ao desfecho óbito. 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

5. MÉTODOS 
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5.1. Modelo de Estudo 

 
 

Estudo retrospectivo, baseado em dados registrados nos prontuários de 

RN com diagnóstico de HDC segundo a Classificação Estatística Internacional 

de Doenças e Problemas Relacionados com a Saúde (CID - Q79.0). Foi 

realizada a análise de características clínicas e daquelas relacionadas à 

evolução destes RN. Dados ecocardiográficos dos RN sem alterações cardíacas 

anatômicas foram obtidos em laudos dos exames realizados nas primeiras 72 

horas de vida destes pacientes. 

A assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) por 

parte dos pais ou responsáveis legais não foi necessária por se tratar de 

levantamento de dados registrados em prontuário. 

 
5.2. População, Local e Período de Estudo 

 
 

A população consistiu em todos os RN com diagnóstico de HDC admitidos 

no período de 11 anos (2007-2018) nos Centros de Tratamento Intensivo 

Neonatal 1 e 2 (CTIN1 e 2) do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina 

da Universidade de São Paulo (HCFMUSP), hospital público terciário, centro de 

referência nacional na doença. 

• Critérios de inclusão: RN com HDC caracterizada por defeito 

diafragmático tratados na Instituição. Para a análise dos dados 

ecocardiográficos, foram selecionados os pacientes sem cardiopatia 

associada, com ao menos um ecocardiograma precoce (primeiras 72 

horas de vida) e com superfície de área corpórea (SC) maior que 0,16m2 

segundo fórmula de DuBois (DuBois & DuBois, 1916) para possibilitar 
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cálculo do escore Z das medidas diametrais pela referência utilizada 

(Kampmann et al., 2010). 

• Critérios de exclusão: RN com eventração diafragmática, Pentalogia de 

Cantrell, gemelaridade conjugada (gêmeos xifópagos); correção cirúrgica 

em outro serviço. 

 
5.3. Logística 

 
 

Foram selecionados pelo SAME (Serviço de Arquivamento Médico e 

Estatístico) os registros dos prontuários dos RN internados no serviço durante 

o período de estudo que possuíam o CID - Q79.0. 

Os prontuários foram consultados eletronicamente e os dados obtidos 

preenchidos pelo autor em formulário estruturado com as características 

pesquisadas. Nos quadros abaixo apresentamos as variáveis clínicas 

selecionadas para a análise estatística (Quadros 1, 2, 3 e 4). Nos Anexos da 

Tese encontram-se as definições utilizadas dos termos apresentados nos 

quadros (Anexos 1, 2 e 3), assinalados com asterisco. Os dados clínicos 

pesquisados foram dispostos em planilhas do programa Excel®, em números ou 

forma binária (Sim ou Não – S/N). 

 
Quadro 1 – Dados maternos 

 
 

• Idade materna: em anos 

• Paridade: primigesta; 3 ou mais gestações 

• Antecedente de abortamento prévio: S/N 

• Comorbidades: S/N; quais 

• Tabagismo: S/N 

• Comorbidades na gestação: S/N; quais 
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Quadro 2 – Características dos RN 
 
 

• Ano de nascimento: < 2014 ou > 2014 

• Seguimento no HCFMUSP (ao menos 1 

consulta pré-natal): S/N 

• Diagnóstico antenatal: S/N 

• Local de nascimento: CTIN 1, CTIN 2, 

Externo 

• Tipo de parto: cesárea / vaginal 

• Gênero: masculino / feminino 

• Idade gestacional (IG): em semanas 

• Prematuridade (< 37 semanas) S/N 

• Peso de nascimento (Pn): em gramas 

• Adequação do Pn para IG: em percentil 

• Pequeno para IG (PIG, p<10)*: S/N 

• Baixo Peso (BP <2500 gramas): S/N 

• Colocação de balão traqueal: S/N 

• Presença de fígado intratorácico: S/N 

• Lateralidade da hérnia: esquerda/direita 

• MF associadas (de forma geral): S/N 

• MF maiores associadas: S/N 

• Fenótipo sindrômico: S/N 

• Cardiopatia associada: S/N 

• Escores neonatais: Apgar de 1º e 5º 

minutos*, SNAPPE-II*, Melhor Índice de 

oxigenação nas 24 horas de vida (IO 

24h)*: em número 

• Correção cirúrgica: S/N 

• Colocação de tela: S/N 

• Presença de saco herniário: S/N 

 
 

Quadro 3 – Uso de VAFO e DVA 
 
 

 

 

Quadro 4 – Presença de complicações (internação) 
 
 

• Uso de VAFO: S/N 

• Uso de DVA: de forma geral (S/N); especificamente milrinone (S/N); iNO (S/N) 

• De forma geral: S/N 

• Sepse*: S/N 

• Sepse neonatal precoce (SNNP)*: S/N 

• Sepse neonatal tardia (SNNT)*: S/N 

• Pneumotórax: S/N 

• Distúrbio de coagulação*: S/N 

• Parada cardiorrespiratória revertida (PCR): S/N 

• Crise convulsiva: S/N 

• Lesão renal aguda (LRA)*: S/N 
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5.4. Fluxo de Atendimento e Protocolo do Serviço 

 
 

O fluxo de atendimento dos pacientes é ilustrado na Figura 6. 
 
 

 
Figura 6 –Fluxo de atendimento dos pacientes no serviço. 

 

 
Na admissão na UTIN, seja no CTIN 1 ou CTIN 2, o RN segue o protocolo 

Institucional (Anexo 4), que de forma breve inclui: reanimação neonatal em sala 

de parto, transporte do RN à UTIN, assistência sob cuidados da equipe 

multidisciplinar. Objetiva-se estratégia ventilatória que minimize o 

volu/barotrauma (“gentle ventilation”), indicação do modo ventilatório de acordo 

com IO, uso direcionado de DVA segundo parâmetros clínicos e 

ecocardiográficos que incluem iNO, milrinone, noradrenalina, adrenalina, 

dobutamina, vasopressiva, hidrocortisona. 

Todas as funções sistêmicas (renal, hepática, hematológica, neurológica, 

metabólica) são monitoradas conforme necessidade. Avaliação de especialistas 

ocorre conforme julgo da equipe Neonatal. MF associadas e cromossomopatias 

são investigadas com exames complementares (US abdome total, rins, vias 

urinárias, crânio, cariótipo). Objetiva-se a realização de ao menos um 

ecocardiograma nas primeiras 72 horas de vida para identificação de 

cardiopatias associadas e monitorização do estado hemodinâmico. Indica-se a 
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correção cirúrgica frente à estabilidade cardiopulmonar baseada na avaliação 

clínica e exames complementares. A versão completa do protocolo do serviço 

encontra-se nos anexos da tese (Anexo 2). 

 
5.5. Dados Ecocardiográficos 

 
 

Foram analisados retrospectivamente de acordo com registros nos 

prontuários os laudos dos ecocardiogramas bidimensionais com doppler e 

mapeamento de fluxo em cores realizados à beira leito, durante a internação de 

cada paciente no serviço, com ênfase do primeiro exame ser realizado nas 

primeiras 72 horas de vida do RN. Todos os exames foram executados por 

cardiopediatras habilitados, seguindo as orientações da Sociedade Americana 

de Ecocardiografia (American Society of Echocardiography). Utilizou-se o 

equipamento Vivid GE Healthcare, com transdutores de 5-7,5 MHz. O 

cardiopediatra responsável pela realização dos exames não esteve envolvido na 

condução clínica dos casos. Os parâmetros ecocardiográficos avaliados 

encontram-se no Quadro 5. 
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Quadro 5 – Parâmetros ecocardiográficos  
 
 

1) Modo M, ao corte paraesternal eixo curto: 

a) Diâmetro diastólico do ventrículo direito (DDVD) 

b) Diâmetro diastólico do ventrículo esquerdo (DDVE) 

c) Diâmetro sistólico do ventrículo esquerdo (DSVE) 

d) Fração de ejeção do VE (FEVE), calculada pelo método de Teichholz (Teichholz et al., 

1972) 

e) Diâmetro de átrio esquerdo (AE) 

f) Diâmetro da raiz aórtica (Ao) 

g) Excursão sistólica do plano anular tricúspide (TAPSE - Tricuspid Annular Plane 

Systolic Excursion) 

2) Estudo Doppler: 

a) Estimativa de pressão sistólica da artéria pulmonar (PSAP), através da insuficiência 

tricúspide (IT) 

b) Direção do fluxo através do canal arterial (ductal shunt) 

c) Presença de entalhe mesossistólico na curva de Doppler da artéria pulmonar 

d) Cálculo da integral velocidade-tempo relativa ao fluxo  sistólico pulmonar (VTIp – 

pulmonary Velocity Time Integral) 

 
 

 

Foram calculados os valores de escore Z de todos os diâmetros obtidos 

ao Modo M utilizando-se como referência a publicação de Kampmann et al., 

2000. 

A PSAP obtida através da IT foi comparada ao valor da pressão arterial 

sistólica sistêmica (PAS) não invasiva registrada no momento do exame, 

permitindo identificar os pacientes com PSAP suprassistêmica (PSAP ≥ PAS). 

Na ausência de IT, PSAP ≥ PAS foi identificada quando o fluxo através do canal 

arterial era bidirecionado ou havia predomínio do fluxo direcionado da artéria 

pulmonar para aorta. Na ausência de IT ou de canal arterial, a PSAP 

suprassistêmica foi identificada quando havia entalhe mesossistólico na curva 

doppler de fluxo pulmonar. A IT foi calculada segundo Guideline da Sociedade 
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Americana de Ecocardiografia (Mertens et al., 2011). A presença de HP foi 

classificada segundo valores de PSAP acima de 25 mmHg (Sawamura et al., 

2019). 

Classificamos a relação da PSAP/PAS e o fluxo através do canal arterial 

(ductal shunt) de acordo com as Tabelas 1 e 2 abaixo. 

 
Tabela 1 – Classificações de ductal shunt 

 
 

Ductal shunt Classificação 

Exclusivamente Ao-Ap 1 

Bidirecional, predominantemente Ao-Ap 2 

Bidirecional, predominantemente Ap-Ao ou exclusivamente 
Ap-Ao, entalhe mesossistólico 

3 

*Ao: aorta; Ap: artéria pulmonar 

 

 

Tabela 2 – Relação entre PSAP e PAS 
 

Relação PSAP / PAS Classificação 

PSAP < 2/3 da PAS ou ductal shunt tipo 1 1 

PSAP > 2/3 da PAS ou ductal shunt tipo 2 2 

PSAP > PAS ou ductal shunt tipo 3 3 

*PSAP: pressão sistólica de artéria pulmonar; PAS: pressão arterial sistêmica. 
 
 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

6. ANÁLISE ESTATÍSTICA 
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Na análise descritiva dos dados foram utilizadas as medidas de tendência 

central (média e mediana) e de variabilidade (mínimo, máximo e desvio padrão) 

para as variáveis quantitativas. As variáveis qualitativas foram apresentadas por 

frequências absolutas (n) e relativas (%). A variável adotada como desfecho foi 

o óbito. 

O teste t de Student foi aplicado para comparar as medidas das variáveis 

numéricas que apresentavam distribuição normal; no caso de distribuição 

assimétrica foi utilizado o teste de Mann-Whitney. No cenário em que mais de 

dois grupos foram comparados, utilizou-se o teste não paramétrico de Kruskal- 

Wallis. 

Os pacientes foram divididos em dois grupos, segundo a evolução ao 

óbito (Sim vs Não). Na comparação entre os grupos com e sem cardiopatia 

associada, os indivíduos foram divididos nos grupos Cardiopatas (Grupo CC) vs 

Não Cardiopatas (Grupo NC). 

Para avaliação da associação entre duas variáveis qualitativas foi 

considerado o teste Qui-quadrado de Pearson ou o teste exato de Fisher, quando 

apropriado. A correlação entre duas variáveis quantitativas foi mensurada por 

meio do coeficiente de correlação de Pearson ou de Spearman, a depender das 

características das duas variáveis. Para aferir a força de associação entre 

variáveis estudadas, utilizamos a razão de chances (odds ratio – OR) com seu 

respectivo intervalo de 95% de confiança (IC 95%). 

Designamos as letras “q” para teste Qui-quadrado, “t” para t de Student, “f” 

para exato de Fisher, “mw” para Mann-Whitney, “kw” para Kruskal Wallis, Média 

(+Desvio Padrão) como “M (+DP)” e Mediana (mínimo-máximo) como “Md (mín- 

máx)”. 
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Modelos de regressão logística foram ajustados para avaliar se as 

variáveis significativas na análise univariada eram consistentemente 

significativas para o desfecho óbito. Todas as variáveis independentes 

significativas no modelo de regressão logística simples (análise univariada) ou 

clinicamente importantes foram inicialmente consideradas no modelo de 

regressão logística múltipla (modelo inicial). O modelo final foi obtido a partir da 

técnica de seleção de variáveis stepwise [backward utilizando o critério de 

informação Akaike (AIC)]. Métodos de diagnósticos foram aplicados para avaliar 

a adequabilidade do modelo ajustado aos dados, em que a qualidade    do ajuste 

foi feita por meio do teste de Hosmer-Lemeshow. 

O nível de significância adotado foi de 5%, ou seja, resultados com valores 

“p” menores que 0,05 foram considerados significativos. A análise dos dados foi 

realizada nos softwares IBM SPSS versão 20 e para a regressão logística, livre 

R versão 4.0. 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

7. RESULTADOS 
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Foram identificados 146 RN com diagnóstico de HDC segundo o CID 

Q79.0 durante o período de estudo. Segundo os critérios pré-estabelecidos, 137 

casos foram selecionados para a análise de variáveis clínicas. Dentre estes, 30 

pacientes apresentaram cardiopatia, sendo avaliados segundo critérios clínicos 

e posteriormente comparados ao grupo sem cardiopatia associada (n=107). 

Neste último grupo, 75 indivíduos obtiveram ao menos um ecocardiograma nas 

primeiras 72 horas de vida e foram analisados segundo variáveis clínicas e 

ecocardiográficas. Dos 62 casos sem ecocardiograma precoce, 31 realizaram o 

exame com mais de 72 horas de vida, 1 possuía medidas incompatíveis para 

cálculo do escore Z (SC<0,16m2) e 30 apresentavam cardiopatia associada, que 

impossibilitava a padronização e comparação das medidas ecocardiográficas 

devido às diferentes configurações anatômicas. 

O fluxograma abaixo ilustra a seleção dos indivíduos, bem como os 

motivos de exclusão. Foram realizadas três análises com os pacientes incluídos. 

A primeira (1), que avaliou os 137 RN com HDC quanto às variáveis clínicas 

estudadas frente ao desfecho óbito; a segunda (2), que subdividiu-os em grupos 

segundo a presença de cardiopatia, comparando-os de acordo com as variáveis 

clínicas; e a terceira (3), que analisou os pacientes com HDC sem cardiopatia 

associada e com ecocardiograma precoce, analisando variáveis clínicas e 

ecocardiográficas em relação à mortalidade (Figura 7). 
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Figura 7- Fluxograma do estudo. Identificação, exclusão, seleção e 

análises. 

7.1. Perfil dos Pacientes com HDC nos Últimos 11 Anos 

Análise Descritiva 

 

Dados Maternos 
 

A média de idade materna foi de 28 (+ 6,6) anos. Em relação à paridade, 
 

47/137 (34%) eram primigestas, 39/137 (28%) tinham antecedente de 3 ou mais 

gestações e 25/137 (18%) de ao menos um abortamento prévio. A presença de 

antecedentes obstétricos relevantes foi identificada em 6/137 (4%) das mães, 

sendo em 3/137 (2%) a história de um natimorto prévio (1 delas com 
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• Hérnia de hiato (1 caso) 

• Eventração diafragmática (4 casos) 

• Pentalogia de Cantrell (1 caso) 
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um natimorto e outro neomorto), 1/137 (0,7%) com filho anterior com deleção do 

braço curto do cromossomo 4, 1/137 (0,7%) com um óbito fetal com feto com 

HDC e 1/137 (0,7%) com filho anterior com HDC, falecido próximo a 2 anos. 

Quanto às doenças identificadas durante a gestação, 48/137 (35%) das 

mulheres apresentaram-nas, sendo as mais frequentes as relacionadas às 

síndromes infecciosa (18% - 22/137, principalmente rotura prematura de 

membranas ovulares - RPMO e corioamnionite) e hipertensiva (14% - 19/137) e 

diabetes (5% - 7/137). A taxa de gemelaridade foi de 1% (2/137), sendo que 

apenas o segundo feto apresentou HDC. Diagnosticadas previamente à 

gestação, 36/137 (26%) possuíam algum tipo de comorbidade, sendo as mais 

frequentes a obesidade (5% - 7/137) e asma (3% - 4/137); 2/137 (1%) utilizaram 

drogas ilícitas (maconha) e 11/137 (8%) eram tabagistas. 

 
Diagnóstico e Seguimento 

 
O diagnóstico da patologia no período pré-natal ocorreu em 86% 

(118/137) do total de pacientes. Em 14% (19/137) o diagnóstico foi feito após o 

nascimento, de acordo com quadro clínico e exames complementares (Gráfico 

1). 

Realizaram seguimento no HCFMUSP 76% dos casos (104/137), com 

participação de ao menos uma consulta pré-natal na Instituição. O restante das 

gestantes (24% - 33/137) realizou pré-natal em Unidades Básicas de Saúde 

(UBS). 
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Gráfico 1- Taxas de diagnóstico antenatal e pós-natal. 

 
 

Parto e Nascimento 
 

Nasceram na Instituição 86% (118/137) dos casos, sendo 44% (52/118) 

no Centro Cirúrgico do Instituto da Criança do HCFMUSP (ICr-HCFMUSP), 

mesmo edifício do CTIN 2, por cesarianas eletivas e 56% (66/118) no Centro 

Obstétrico do HCFMUSP por impossibilidade de transferência ao ICr-HCFMUSP 

(admissão em franco trabalho de parto, bolsa rota, internação por patologia 

materna sem condições clínicas de transferência); 14% (19/137) dos RN 

nasceram em serviços externos, sendo transferidos posteriormente à Instituição. 

Em relação à via de parto, 73% (100/137) foram partos cesárea e 27% 

(37/137) partos vaginais. 

 
Características dos RN e da Hérnia 

 
Em relação ao gênero, houve predominância do sexo masculino 

 

(66% - 91/137 vs 34% - 46/137), correspondendo à relação de 1 menina: 2 

meninos. 

86%

14%

Diagnóstico antenatal x pós-natal

Diagnóstico antenatal

Diagnóstico pós-natal
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A Tabela 3 mostra as médias e medianas encontradas de IG, peso de 

nascimento e adequação do PN para IG. 

 
Tabela 3- Médias e medianas de IG (semanas), PN (gramas) e adequação do 

PN para IG (percentil). 

 

 Média (+DP) Mediana (mínimo-máximo) 

Idade gestacional (semanas) 37,2 (+2,5) 37,7 (28,1-41,0) 

Peso de nascimento (gramas) 2720 g (+618) 2780 g (1070 – 4160) 

Adequação do PN para IG (percentil) 35,5 (+26,1) 31,0 (0 – 99) 

 
 

No total, 32% (44/137) foram prematuros (<37 semanas) e 68% (93/137) 

de termo. Quanto à adequação do PN para IG, 16% (22/137) foram classificados 

segundo Fenton & Kim (2013) como pequenos para a IG (PIG) e 84% (115/137) 

como adequados ou grandes para IG (AIG, GIG). Em relação à classificação do 

PN, 45/137 (33%) foram RN de baixo peso ao nascer (PN < 2500 gramas) 

(Gráficos 2 e 3). 

 

 

 

 

 

 

 
Gráfico 2- Taxas de prematuridade. 

 



Resultados 42 
 

 
 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gráfico 3- Taxas de baixo peso ao nascer. 

 
 

Em relação à lateralidade da hérnia, 84% (115/137) foram à esquerda 

e 16% (22/137) à direita.  

Fígado intratorácico esteve presente em 79/132 (58%) dos casos. A 

identificação foi feita de acordo com dados obtidos em prontuário durante o pré-

natal (US), no período intraoperatório ou no momento da autópsia. Em 5 casos 

não obtivemos nos prontuários substrato suficiente para a conclusão da 

localidade (Gráficos 4 e 5). 

 
O balão traqueal foi colocado em 20% dos casos (28/137). 
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Gráfico 4- Taxas de lateralidade das hérnias. 
 
 
 

 
 

 
 

 
 

 
 

 

 

 

 

 

Gráfico 5- Taxas da presença de fígado intratorácico. 

 
 

Foram encontradas MF associadas em 62/137 (45%) dos casos, 

ilustradas na Tabela 4. Optamos por diferenciar entre as MF de forma geral as 
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“malformações maiores” (MF maiores), que classificamos como aquelas mais 

complexas, únicas ou múltiplas, associadas ou não a fácies sindrômica (ex. 

onfalocele, malformação adenomatoide cística - MAC, estenose de traqueia, 

ânus imperfurado e atresia de esôfago, dismorfismos faciais e/ou 

musculoesqueléticos grosseiros). Estas estiveram presentes em 11% (15/137) 

do total dos casos e em 24% (15/62) do grupo de MF no geral. 

As mais prevalentes foram as genitourinárias, presentes em 32/137 
 

(23%), ressaltando-se a criptorquidia uni ou bilateral em 56% (18/32) e a 

hidronefrose em 16% dos casos (5/32). Em segundo lugar estiveram as 

anomalias cardíacas, presentes em 22% (30/137) dos RN (Gráfico 6, Tabela 

4). A presença de fenótipo sindrômico foi identificada em 9% (12/137) dos 

pacientes (Gráfico 6). 

Cariótipo foi coletado em 46% (63/137) dos casos, sendo identificadas 

alterações em apenas 3 pacientes [45 X0 – síndrome de Turner, 47 XX+18 – 

síndrome de Edwards e 46,XX,add(20)(p13) – adição de material genético do 

braço curto do cromossomo 13 no cromossomo 20]. 

 
 

Gráfico 6- Taxas de malformações associadas por sistemas. 



Resultados 45 
 

 

 

Tabela 4 – Tipos de malformações associadas encontradas (n = 62/137). 
 

Malformações extra-cardíacas associadas: 

Genitourinárias: criptorquidia, hidronefrose uni ou bilaterais, hipospádia, artéria umbilical 
única, rim policístico, má rotação renal, rim pélvico, agenesia renal unilateral, rins em 
ferradura 

Gastrointestinais: onfalocele, atrésia de esôfago, ânus imperfurado, vício de rotação 

intestinal, divertículo de Meckel, duplicação intestinal, estenose duodenal, doença 

fibropolicística hepática 

Pulmonares: estenose de traqueia, malformação adenomatoide cística (MAC) 

Musculoesqueléticas: malformação de membros (sindactilia, agenesia braço, 
encurtamento antebraço, punho desarticulado, agenesia de membro superior esquerdo, 
agenesia de polegar direito, pé torto congênito, pé em mata borrão), apêndices digitiformes 
em mão, orelha, pescoço, malformação de gradiado costal, cifoescoliose 

Sistema Nervoso Central: hidrocefalia, agenesia de corpo caloso, síndrome de Dandy- 

Walker, encefalocele 

Fácies sindrômica: dismorfismos faciais diversos como occipício plano, nariz pequeno, 

macrocrania, implantação baixa de orelhas, hipertelorismo, macroglossia, pescoço alado 

Outras: fenda palatina com e sem lábio leporino, genitália ambígua, hemangioma em 

coxa 

Malformações classificadas como maiores: 

• Dismorfismos faciais e musculoesqueléticos grosseiros 

• Encefalocele 

• Estenose de traqueia 

• Onfalocele 

• MAC 

• Atresia de esôfago, ânus imperfurado 

Cromossomopatias encontradas: 

• Síndrome de Edwards - 47 XX+18 

• Síndrome de Turner - 45 X0 

• 46,XX,add(20)(p13) 

 

 
Índices Prognósticos Neonatais 

 
As médias e medianas dos escores Apgar de 1º e 5º minutos, SNAPPE-II 

e IO 24h estão demonstradas na Tabela 5. 

 
Tabela 5- Médias e medianas dos índices prognósticos neonatais dos RN com HDC. 

 
 Média (+DP) Mediana (mínimo - máximo) 

Apgar 1º minuto 5 (+2) 5 (0-9) 

Apgar 5º minuto 7 (+2) 8 (0-10) 

SNAPPE-II 41 (+25) 40 (0-89) 

IO 24h 21,5 (+20,3) 14,3 (1,3-100) 

*SNAPPE-II: Score for Neonatal Acute Physiology Perinatal Extension II; IO 24h: melhor Índice de oxigenação nas 
primeiras 24 horas de vida. 
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No índice SNAPPE-II, não obtivemos informações em 15% dos casos 

(21/137) por falta de descrição dos dados descritos em prontuário, seja pela falta 

da coleta de gasometria nas primeiras 12 horas de vida, seja por ausência do 

relato nos resumos de alta quando o paciente era proveniente de serviço externo. 

Em relação ao IO não obtivemos dados para análise em 14% dos casos (19/137) 

por motivos semelhantes aos relatados ao SNAPPE-II. 

 
Uso de Ventilação Mecânica Invasiva (VMI), DVA 

 
A Tabela abaixo ilustra o número de pacientes que fizeram uso e as 

respectivas medianas do tempo de uso de ventilação mecânica invasiva (VMI), 

VAFO, DVA de modo geral e especificamente de milrinone e iNO (Tabela 6). 

 
Tabela 6- Porcentagem de uso e medianas de VMI, VAFO, DVA de forma 

geral, milrinone e iNO. 

 

 N / N total (%) Mediana (mínimo - máximo) 

VMI 137/137 (100%) 6 dias (0-376 dias) 

VAFO 88/137 (64%) 1 dia (menos de 24 horas completas - 74 dias) 

DVA 124/137 (90%) 5 dias (menos de 24 horas completas - 129 dias) 

Milrinone 93/124 (75%) 3 dias (menos de 24 horas completas - 129 dias) 

iNO 91/124 (73%) 2 dias (menos de 24 horas completas - 74 dias) 

*VMI: Ventilação Mecânica Invasiva; VAFO: Ventilação de Alta Frequência Oscilatória; DVA: drogas vasoativas; iNO: 
óxido nítrico inalatório 

 
 
 

Correção Cirúrgica 
 

A correção cirúrgica do defeito diafragmático foi possível em 69/137 (50%) 

dos casos, com tempo médio para sua realização de 4 dias de vida (1 – 49 dias). 

Destes, 27/69 (39%) necessitaram de tela para fechamento do defeito (Gráficos 

7 e 8). Saco herniário esteve presente em 18/69 casos (26%). 
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Gráfico 7- Taxas de realização cirúrgica. 
 
 
 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gráfico 8- Taxas de colocação de tela. 
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Complicações Durante a Internação 
 

Durante a internação 70% dos casos (95/137) apresentaram algum tipo 

de complicação. As mais frequentes estão listadas na Tabela 7. 

 
Tabela 7- Frequência das principais complicações durante a internação. 

 
 

COMPLICAÇÕES DURANTE A INTERNAÇÃO 
 

N / N total (%) 

Complicações no geral 95/137 (70%) 

Sepse 65/137 (47%) 

SNNP 12/65 (18%) 

SNNT 53/65 (81%) 

Distúrbio de coagulação 46/137 (34%) 

Pneumotórax 22/137 (23%) 

PCR revertida 15/137 (11%) 

Convulsão 12/137 (9%) 

LRA 13/137 (9%) 

*SNNP: Sepse neonatal precoce; SNNT: Sepse neonatal tardia; PCR: parada cardiorrespiratória; LRA: 
Lesão renal aguda. 

 
 

Análise Qualitativa 
 

A taxa de mortalidade observada durante o período de estudo (11 anos) 

foi de 59% (81/137). Notamos uma redução da mortalidade em 18% nos últimos 

5 anos do período [66% (42/64) para 48% (39/73)] (p 0,147). 

As variáveis clínicas estatisticamente significantes para evolução ao óbito 

encontram-se em vermelho na coluna “valor p” apresentadas nas Tabelas   8, 9, 

10 e 11. 
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Tabela 8- Diagnóstico antenatal, seguimento e local de nascimento, com 

respectivas análises  estatísticas relacionadas ao óbito. 

 

 
 

Variável 

Óbito  

Valor p 
sim 

n (%) 

não 

n (%) 

Total 

N (%) 

Diagnóstico antenatal  

Presente 79 (67%) 39 (33%) 118 (86%) 
<0,0001f 

Ausente 2 (10%) 17 (90%) 19 (14%) 

Seguimento na Instituição 

Presente 67 (64%) 37 (36%) 104 (76%)  

0,025q 
Ausente 14 (42%) 19 (58%) 33 (24%) 

Local de nascimento 

CTIN 1 47 (71%) 19 (29%) 66 (48%) 

0,001f 
CTIN 2 31 (60%) 21 (40%) 52 (38%) 

Externo 3 (16%) 16 (84%) 19 (14%) 

 
 

Tabela 9- Características clínicas dos recém-nascidos com respectivas análises 
estatísticas relacionadas ao óbito. 

 
 
 

 
 

Variável 

Óbito 
 
 

Valor p 
Sim 

 

n (%) 
M (+DP) 

Med (mín-máx) 

Não 
 

n (%) 
M (+DP) 

Med (mín-máx) 

Total 
 

n (%) 
M (+DP) 

Med (mín-máx) 

Gênero     

Masculino 48 (53%) 43 (47%) 91 (66%) 

0,033q 
Feminino 33 (72%) 13 (28%) 46 (34%) 

 Tipo de parto 

Cesárea 64 (64%) 36 (36%) 100 (73%) 

0,056q 
Vaginal 17 (46%) 20 (54%) 37 (27%) 

Idade Gestacional (semanas) 36,6 (+2,7) 38,1 (+1,7) 37,2 (+2,5) 
0,001mw 

37,3 (28,1-41,0) 38,2 (32,7-40,7) 37,7 (28,1-41,0) 

Prematuridade     

<37 semanas 33 (75%) 11 (25%) 44 (32%) 

0,009q 
>37 semanas 48 (52%) 45 (48%) 93 (68%) 

Peso de nascimento (gramas) 2527 (+653) 

2540 (1070-4160) 

2995 (+438) 

2990 (1790-2930) 

2719 (+618) 
2780 (1070- 

4160) 

0,002mw 

Percentil de PN para IG 32 + 25 40 + 27 35,5 (+26) 
0,084t 

29 (<-99) 34,5 (1-94) 31 (<1-99) 

Adequação do PN para IG     

PIG 15 (68%) 7 (32%) 22 (16%) 0,346q 

AIG ou GIG 66 (57%) 49 (43%) 115 (84%) 

 

Continua.... 
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Continuação 

 

Baixo peso     

<2,5 kg 39 (87%) 6 (13%) 45 (33%) 

<0,0001q 
>2,5 kg 42 (46%) 50 (54%) 92 (67%) 

Colocação de balão traqueal     

Com balão 17 (61%) 11 (39%) 28 (20%)  

0,848q Sem balão 64 (59%) 45 (41%) 109 (80%) 

Lateralidade da hérnia     

Esquerda 62 (54%) 53 (46%) 115 (84%) 

0,004f 
Direita 19 (86%) 3 (14%) 22 (16%) 

Malformações associadas     

Com MF 49 (79%) 13 (21%) 62 (45%) 

<0,0001q 
Sem MF 32 (43%) 43 (57%) 75 (55%) 

Malformações maiores     

Com MF maior 15 (100%) 0 (0%) 15 (11%)  

<0,0001f Sem MF maior 66 (54%) 56 (46%) 122 (89%) 

Fenótipo sindrômico     

Presente 11 (92%) 1 (8%) 12 (9%)  

0,027f 
Ausente 70 (56%) 55 (44%) 125 (91%) 

Cardiopatia associada     

Com cardiopatia 25 (83%) 5 (17%) 30 (22%)  

0,002q 
Sem cardiopatia 56 (52%) 51 (48%) 107 (78%) 

Fígado no tórax     

Com fígado 53 (67%) 26 (33%) 79 (58%)  

0,013q Sem fígado 24 (45%) 29 (55%) 53 (42%) 

Índices prognósticos neonatais     

Apgar 1º minuto 4 (0-8) 7 (1-9) 5 (0-9) <0,0001t 

Apgar 5º minuto 7 (0-9) 9 (4-10) 8 (0-10) <0,0001mw 

SNAPPE-II 52 (+20) 
54 (5-89) 

21 + 18 
17 (0-61) 

41 (+20) 

41 (0-89) 
<0,0001t 

IO (melhor nas 24h) 30,1 (+20,8) 

25,5 (3,3-100) 

6,6 (+5,2) 

4,2 (1,3-26,5) 

21,5 (+20,3) 
14,3 (1,3- 

100) 

<0,0001mw 

Correção cirúrgica     

Realizada 13 (19%) 56 (81%) 69 (50%)  
<0,0001f 

Não realizada 0 (0%) 68 (100%) 68 (50%) 

Tempo de vida para correção (dias) 3 (1-49) 5 (1-36) 4 (1-49) 0,926mw 

Tela     

Com tela 7 (26%) 20 (74%) 27 (39%)  

0,228q Sem tela 6 (14%) 36 (86%) 42 (61%) 

Presença de saco herniário     

Sim 1 (5%) 17 (95%) 18 (13%)  
0,160f 

Não 12 (23%) 39 (77%) 51 (87%) 

*PN: peso de nascimento; IG: idade gestacional; MF: malformação; SNAPPE-II: Score for Neonatal Acute Physiology 
Perinatal Extension II; IO: índice de oxigenação. 
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Tabela 10- Uso de VAFO e DVA com respectivas análises estatísticas relacionadas ao 
óbito. 

 
 
 

Variável 

Óbito  

 
Valor p 

sim não Total 

N (%) n (%) n (%) 

VAFO  

 com VAFO 69 (78%) 19 (22%) 88 (64%) 
<0,0001q 

 sem VAFO 12 (24%) 37 (75%) 49 (36%) 

   DVA 

 com DVA 79 (64%) 45 (36%) 124 (90%) 
0,002f 

 sem DVA 2 (15%) 11 (85%) 13 (10%) 

iNO  

 com iNO 69 (76%) 22 (24%) 91 (66%) 
<0,0001q 

 sem iNO 12 (26%) 34 (74%) 46 (34%) 

Milrinone  

 com milrinone 55 (59%) 38 (41%) 93 (68%) 
0,996q 

 sem milrinone 26 (59%) 18 (41%) 44 (32%) 

*VAFO: Ventilação de Alta Frequência Oscilatória; DVA: drogas vasoativas; iNO: óxido nítrico inalatório. 

 
 
 
 

Tabela 11- Complicações durante a internação com respectivas análises estatísticas 
relacionadas ao óbito. 

 

 
Variável 

Óbito  
Valor p sim não Total 

N (%) n (%) n (%) 

Complicações (geral) 
  

Presentes 54 (57%) 41 (43%) 95 (69%) 
0,414q 

Ausentes 27 (64%) 15 (36%) 42 (31%) 

Sepse   

Sim 26 (40%) 39 (60%) 65 (47%) 
<0,0001q 

Não 55 (76%) 17 (24%) 72 (53%) 

Pneumotórax   

presente 22 (71%) 9 (29%) 31 (23%) 
0,127q 

ausente 59 (56%) 47 (44%) 106 (77%) 

Distúrbio de coagulação   

presente 31 (67%) 15 (33%) 46 (33%) 
0,162q 

ausente 50 (55%) 41 (45%) 91 (67%) 

PCR revertida   

presente 11 (73%) 4 (27%) 15 (11%) 
0,278f 

ausente 70 (57%) 52 (43%) 122 (89%) 

Continua... 
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Continuação 

 

Convulsão   

presente 6 (50%) 6 (50%) 12 (7%) 
0,501q 

ausente 75 (60%) 50 (40%) 125 (93%) 

Lesão renal aguda   

presente 10 (77%) 3 (23%) 13 (9%) 
0,229f 

ausente 71(57%) 53 (43%) 124 (91%) 

*PCR: parada cardiorrespiratória. 

 
 
 

Óbito Precoce 
 

Observamos que 34% (47/137) dos casos apresentaram evolução ao 

óbito precocemente, isto é, dentro das primeiras 72 horas de vida. As variáveis 

clínicas relacionadas e seus respectivos graus de significância estatística são 

ilustradas nas Tabelas 12 e 13. Não foram analisadas as variáveis referentes ao 

“uso de VAFO” e “uso de DVA” pelo viés de que em alguns casos a mortalidade 

se deu em menos de 1 hora de vida, não sendo possível o início prático de tais 

terapêuticas. Na cor vermelha estão evidenciadas aquelas com p < 0,05. 

 
 
 

Tabela 12- Características clínicas dos recém-nascidos e respectivas análises 

estatísticas relacionadas ao óbito precoce. 

 

 
 
 

Variável 

 
Óbito < 72 horas 

 

 
 

 
Valor p 

Sim 
 

n (%)  
M (+DP)  

Med (mín-máx) 

Não 
 

n (%)  
M (+DP)  

Med (mín-máx) 

Total 
 

n (%)  
M (+DP)  

Med (mín-máx) 

Gênero     

Masculino 28 (31%) 63 (69%) 91 (66%)  

0,220q Feminino 19 (41%) 27 (59%) 46 (34%) 

Tipo de parto 

Cesárea 11 (30%) 23 (70%) 37 (27%)  

0,492q Vaginal 36 (36%) 64 (64%) 100 (73%) 

 

Continua... 
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Continuação 

 
 

Baixo peso     

 <2,5 kg 26 (58%) 19 (42%) 45 (33%) 

<0,0001q  >2,5 kg 21 (23%) 71 (77%) 92 (77%) 

Colocação de balão traqueal     

 Com balão 7 (25%) 21 (75%) 28 (20%) 

0,245q  Sem balão 40 (37%) 69 (63%) 109 (80%) 

Lateralidade da hérnia     

 Esquerda 34 (30%) 81 (70%) 115 (84%) 

0,008q  Direita 13 (59%) 9 (41%) 22 (16%) 

Malformações associadas     

 Com MF 27 (44%) 35 (56%) 62 (45%) 

0,038q  Sem MF 20 (27%) 55 (73%) 75 (55%) 

Malformações maiores     

 Com MF maior 7 (47%) 8 (53%) 15 (11%) 

0,285q  Sem MF maior 40 (33%) 82 (67%) 122 (89%) 

Cardiopatia associada     

 Com cardiopatia 13 (43%) 17 (57%) 30 (22%) 

0,239q  Sem cardiopatia 34 (32%) 73 (68%) 107 (78%) 

Fígado no tórax     

 Com fígado 32 (41%) 47 (59%) 53 (39%) 

0,058q  Sem fígado 13 (25%) 40 (75%) 79 (61%) 

 Apgar 1º minuto 4 (0-7) 6 (1-9) 5 (0-9) <0,0001mw 

 Apgar 5º minuto 7 (0-9) 8 (4-10) 8 (0-10) <0,0001mw 

 SNAPPE-II 61 (+18) 
62 (13-89) 

30 (+21) 
31 (0-76) 

41 (+25) 
40,5 (0-89) 

<0,0001t 

 IO (melhor nas 24h) 36,7 (+20) 
31,8 (4-100) 

13,5 (+15) 
8,3 (1,3-100) 

21,5 (+20,3) 
14,3 (1,3-100) 

<0,0001mw 

*PN: peso de nascimento; IG: idade gestacional; MF: malformação; SNAPPE-II: Score for Neonatal Acute Physiology 
Perinatal Extension II; IO: índice de oxigenação. 

 
 
 

Tabela 13- Complicações e relevância estatística 

 

 
Variável 

Óbito < 72 horas  
 
Valor p 

sim não Total 

N (%) n (%) n (%) 

Complicações (geral) 
  

Presentes 24 (38%) 39 (62%) 63 (46%) 
0,389q 

Ausentes 23 (31%) 51 (69%) 74 (56%) 

Sepse 
  

Sim 3 (25%) 9 (75%) 12 (9%) 
0,545f 

Não 44 (35%) 81 (65%) 125 (91%) 

Continua... 
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Continuação 

 

Pneumotórax   

presente 11 (52%) 10 (48%) 21 (15%) 
0,058q 

ausente 36 (31%) 80 (69%) 116 (85%) 

Distúrbio de coagulação   

presente 11 (36%) 20 (64%) 31 (23%) 
0,875q 

ausente 36 (34%) 70 (66%) 106 (77%) 

PCR revertida   

presente 5 (50%) 5 (50%) 10 (7%) 
0,278q 

ausente 42 (33%) 85 (67%) 127 (93%) 

Convulsão   

presente 1 (50%) 1 (50%) 2 (1%) 
1,000f 

ausente 46 (34%) 89 (66%) 135 (97%) 

Lesão renal aguda   

presente 0 (0%) 4 (100%) 4 (3%) 
0,299f 

ausente 47 (35%) 86 (65%) 133 (97%) 

 
 
 

Análise Multivariada 
 

Com o objetivo de avaliar uma possível assocação entre as variáveis 

clínicas estudadas em relação ao desfecho óbito, foram ajustados modelos de 

regressão logística simples e múltipla aos dados, sendo a medida de associação 

dada pela razão de chances (OR - odds ratio). 

Selecionamos dentre as variáveis estatisticamente significantes pelo 

modelo de regressão logística simples aquelas de maior relevância na prática 

clínica. Optamos por eliminar as variáveis com grande amplitude do IC 95% (lado 

da hérnia; MF associadas de forma geral) e aquelas com significado semelhante 

a outras, priorizando as quantitativas por maior poder estatístico (prematuridade 

vs IG; baixo peso vs PN). As estimativas dos parâmetros do modelo de regressão 

logística simples encontram-se descritas na Tabela 14. As variáveis 

selecionadas para o modelo múltiplo estão assinaladas com asterisco. 
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Tabela 14- Estimativa dos parâmetros do modelo de regressão logística 

simples para o desfecho óbito. 

 

              IC(95%)  
Variável Categoria Coeficiente EP OR 

  
Valor p 

     Inferior Superior  

Idade gestacional* 1-unidade -0,306 0,095 0,736 0,611 0,888 0,001 

Prematuro (<37 semanas) 
Não 
Sim 

1,034 0,405 2,812 1,271 6,224 0,011 

 

Peso nascimento* 

 

0.1-kg 

 

-0,150 

 

0,037 

 

0,861 

 

0,800 

 

0,925 

 

<0,0001 

Baixo peso (< 2,5 kg) 
Não 
Sim 

2,046 0,486 7,738 2,986 20,056 <0,0001 

 
SNAPPE_II* 

 
1-unidade 

 
0,073 

 
0,013 

 
1,075 

 
1,048 

 
1,104 

 
<0,0001 

IO 24h* 1-unidade 0,212 0,045 1,236 1,132 1,350 <0,0001 

 
Apgar 5º minuto* 

 
1-unidade 

 
-0,726 

 
0,162 

 
0,484 

 
0,353 

 
0,664 

 
<0,0001 

 Esquerda   Ref    

Lado hernia 
Direita 1,689 0,649 5,414 1,518 19,310 0,009 

 

MF associadas de forma geral 

 

Não 

   

Ref 

   

 Sim 1,622 0,390 5,065 2,360 10,871 <0,0001 

 Não   Ref    

MF associadas extra-cardíacas* 
Sim 1,335 0,403 3,799 1,724 8,372 0,001 

     
Ref 

   

Cardiopata* Não       

 Sim 1,516 0,527 4,554 1,622 12,786 0,004 

 Não       Ref    
     Fígado tórax* 

       

 Sim          0,901 0,365  2,463    1,204      5,041      0,014 

*EP: erro padrão; OR: odds ratio; IC: intervalo de confiança 

 
 

As estimativas dos parâmetros do modelo de regressão logística múltipla 

final estão presentes na Tabela 15. O modelo final foi obtido a partir da seleção 

de variáveis stepwise (backward), no qual ajusta-se o modelo múltiplo final com 

todas as variáveis independentes e posteriormente, retira-se uma a uma, até que 

se identifiquem as melhores preditoras para explicar o desfecho. 
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De acordo com os resultados do modelo múltiplo final, apenas a variável 
 

IO 24h foi estatisticamente significante para explicar a ocorrência do óbito na 
 

presença das variáveis peso de nascimento, Apgar de 5º minuto e MF extra- 

cardíacas que, embora não tenham sido estatisticamente significantes, 

permaneceram no modelo final. 

 
Tabela 15- Estimativa dos parâmetros do modelo de regressão logística múltiplo 

para o desfecho óbito (n válido=113). 

 

Variável Categoria Coeficiente EP OR 
IC(95%) 

Valor p 
Inferior Superior 

IO 24h 1 - unidade 0,172 0,045 1,187 1,087 1,297 0,0001 

Peso de 
nascimento 

0.1-kg 
unidade 

-0,114 0,060 0,893 0,794 1,003 0,056 

Apgar 5 
minutos 

1-unidade -0,378 0,222 0,685 0,443 1,059 0,089 

MF extra- 
cardíacas 

Não 
Sim 

1,204 0,649 3,333 0,934 11,897 0,064 

*EP: erro padrão; OR: odds ratio; IC: intervalo de confiança 

 
 

 

Notamos, entretanto, a partir da análise de diagnóstico do modelo ajustado, 

que dois casos foram influentes, alterando as estimativas dos parâmetros e, 

consequentemente, a inferência dos resultados, isto é, exerceram um peso 

desproporcional nas estimativas dos parâmetros do modelo e alteraram 

negativamente os resultados. Desta forma, optamos por realizar uma segunda 

análise, na qual retiramos estes dois pacientes. Os resultados apresentados 

modificaram a relevância estatística de outras variáveis que não foram 

significantes no modelo anterior, ou aproximaram-nas da significância estatística 

desejada. O modelo múltiplo final está apresentado na Tabela 16. 
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Tabela 16- Estimativa dos parâmetros do modelo de regressão logística 

múltiplo para o desfecho óbito (n válido=111). 

*EP: erro padrão; OR: odds ratio; IC: intervalo de confiança 

 
 

 

Assim, de acordo com os resultados, peso ao nascimento e IO 24h 
 

estão associados com a ocorrência do óbito. Os resultados indicam que o maior 

peso ao nascer está associado com uma redução na ocorrência de óbito, sendo 

que para cada incremento de 100 gramas espera-se uma redução de 17,1% 

(OR=0,829) na chance de letalidade, mantidas as demais variáveis constantes. 

Já para a variável IO 24h, espera-se um aumento de 26,5% na chance de óbito 

para cada aumento de 1 unidade, mantidas as demais variáveis constantes. 

 
7.2. Perfil dos Pacientes com Cardiopata Associada à HDC 

 

Identificamos 30 casos de RN com cardiopatia associada a HDC durante 

o período de estudo. A seguir, descrevemos as principais características desta 

subpopulação, comparando-as com o grupo controle (grupo Cardiopatas - CC; 

Grupo Não Cardiopatas - NC). A análise descritiva e qualitativa é apresentada na 

Tabela 17. 

 
Variável 

 
Categoria 

 
Coeficiente 

 
EP 

 
OR 

IC(95%)  
Valor p 

Inferior Superior 

Peso de 
nascimento 

0,1 kg - unidade -0,187 0,072 0,829 0,720 0,955 0,009 

 
IO 24h 

 
1 – unidade 

 
0,235 

 
0,065 

 
1,265 

 
1,113 

 
1,436 

 
0,0003 

Apgar 5 
minutos 1 - unidade -0,482 0,264 0,617 0,368 1,035 0,067 

MF extra- 
cardíacas 

Não 
Sim 

 
1,452 

 
0,757 

 
4,270 

 
0,968 

 
18,840 

 
0,055 
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Dados Maternos 
 

Em relação às características maternas, a mediana de idade foi de 23,5 

(17-47) anos. Quanto à paridade, 12/30 (40%) das mulheres eram primigestas, 

10/30 (33%) tinham antecedente de 3 ou mais gestações e 7/30 (23%) de ao 

menos um abortamento prévio. Comorbidades prévias estiveram presentes em 

8/30 (27%), sendo que 11/30 (37%) apresentaram algum tipo de doença 

diagnosticada na gestação, sendo as mais frequentes as síndromes infecciosa 

(8/30 – 27%, principalmente RPMO e corioamnionite) e hipertensiva (3/30 – 

10%). Não houve diferença estatística quando comparados os grupos. 

O tabagismo foi mais prevalente nas mães de RN com cardiopatia, com 

significância estatística (p 0,049 – OR 3,4 – IC95% 0,95-11,9). 

 
Diagnóstico, Seguimento e Parto 

 
Nesta subpopulação, todos os indivíduos apresentaram diagnóstico 

antenatal da HDC, tendo feito seguimento na Instituição, com ao menos uma 

consulta pré-natal em 77% (23/30) dos casos. Todos nasceram em nosso 

serviço, 80% (24/30) por partos cesárea. Os demais casos nasceram por via 

vaginal por trabalho de parto. 

Os casos com cardiopatia associada tiveram maior prevalência de 

diagnóstico antenatal (p 0,013) e maior taxa de nascimento na Instituição (p 

0,013). Não houve diferença estatística quanto à via de parto. 

 
Características dos RN 

 
Houve predominância do gênero masculino (73% - 22/30) com relação de 

1 menina : 1,4 meninos. A mediana da IG em semanas foi de 37 (30,3-40), com 

47% (14/30) de RN prematuros, 53% (16/30) de BP ao nascer e 
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aproximadamente 1/3 (27%) de PIG (8/30). A mediana de PN foi de 2485 (1100-

3180) gramas. 

Identificamos 60% (18/30) de taxa de associação a outras MF além da 

cardiopatia, sendo consideradas como maiores em 27% (8/30) dos casos. A 

Tabela 17 mostra os principais tipos de MF associadas. 

Observamos fenótipo sindrômico em 27% (8/30) dos casos. Dentre os 

pacientes com cariótipo coletado, identificamos apenas 2 com alterações 

(síndromes de Turner e Edwards). 

 
Tabela 17- Principais tipos de malformações associadas nos casos com HDC e 

cardiopatia congênita. 

 

Principais malformações associadas encontradas: 

Genitourinárias (40% - 12/30): criptorquidia, hipospádia, artéria umbilical 

única, má rotação renal, rim pélvico, agenesiarenal unilateral 

Fácies sindrômica (27% - 8/30): dismorfismos faciais diversos como 

occipício plano, nariz pequeno, macrocrania, implantação baixa de orelhas, 

hipertelorismo, macroglossia 

Musculoesqueléticas (10% - 3/30): malformação de membros (sindactilia, 

agenesia braço, encurtamento antebraço, pétorto congênito) 

Gastrointestinais (7% - 2/30): vício de rotação intestinal 
Sistema Nervoso Central (7% - 2/30): síndrome de Dandy-Walker, 
agenesia de corpo caloso 

  Outras (7% - 2/30): fenda palatina  

 

 
Quando comparados os grupos, constatou-se significância estatística no 

Grupo CC frente às seguintes variáveis: tendência a menores IG (p 0,030), 

peso de nascimento (p 0,002), percentil de adequação de PN para IG (p 0,004) 

e BP ao nascer (p 0,007). Apesar de não relevantes estatisticamente, houve 

tendência de prematuridade (p 0,053) e de espectro PIG (p 0,073) no grupo 

com cardiopatia. Não houve diferença quanto ao gênero (p 0,328) quando 

comparados os grupos. 
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O grupo de cardiopatas apresentou maiores chances de associação a 

outras MF (p 0,002 – OR 3,5 – IC95% 1,5-8,1) e de expressão de fenótipo 

sindrômico (p < 0,0001 – OR14,8 – IC95% 3,7-59,5). 

 
Tipos de Cardiopatias Encontradas 

 
Dentre as anomalias cardíacas encontradas, houve destaque para as 

relacionadas à obstrução da via de saída do coração esquerdo, presentes em 

50% (15/30) dos pacientes, exemplificadas pelos casos de coartação de aorta 

(40%), interrupção de arco aórtico (7%) e Síndrome da hipoplasia do coração 

esquerdo (SHCE) (3%) (Tabela 18). 

 
Tabela 18- Principais tipos de cardiopatias congênitas encontradas. 

 
Cardiopatia congênita (defeito predominante) n/N (%) Defeitos associados 

Coartação de aorta 12/30 (40%) 
Drenagem anômala parcial de 
veias pulmonares, hipoplasia VE 

Comunicação interventricular (CIV) 8/30 (27%)  

Defeito do septo atrioventricular (DSAV) 2/30 (7%) 1 parcial, 1 total 

Interrupção do arco aórtico 2/30 (7%) 
CIA (comunicação interatrial), 
hipoplasia VE 

Atresia pulmonar com CIV 2/30 (7%)  

Atresia tricúspide 1/30 (3%)  

Dupla via de saída de VD (DVSVD) 1/30 (3%) CIV e estenose pulmonar 

Síndrome da hipoplasia do coração esquerdo 
(SHCE) 

1/30 (3%)  

Drenagem anômala total de veias pulmonares 1/30 (3%) 
Veia cava superior esquerda 
persistente 

 
 

No Grupo CC, apenas 13% (4/30) dos pacientes foram submetidos a 

procedimento invasivo para abordagem da cardiopatia [3 pontes para futuras 

abordagens (stent em canal arterial, Blalock-Taussig modificado e bandagem 

de tronco pulmonar com ligadura do canal arterial) e um para correção total 

(correção de drenagem anômala total de veias pulmonares em seio coronário). 
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Todos os pacientes evoluíram a óbito, sendo 3 por choque séptico e um por 

choque cardiogênico, nenhum deles em período pós-operatório imediato. A 

Tabela 19 mostra a relação dos pacientes submetidos a cirurgia cardíaca e a 

evolução apresentada. 

 
Tabela 19- Evolução dos pacientes com cardiopatia congênita submetidos a 

intervenção cirúrgica cardíaca. 

 

Caso Tipo de cardiopatia 

congênita 

Idade da 

correção 

cirúrgica 

cardíaca (dias) 

Idade do 

óbito (dias) 

Tipo de intervenção cirúrgica 

1 (MIOF) Hipoplasia de aorta 

ascendente, arco 

transverso e istmo; 

drenagem anômala 

parcial de veias 

pulmonares 

27 116 Colocação de stent em aorta via 

cateterismo 

2 (FCTB) Atresia pulmonar 

com CIV e fístula 

coronário-cavitária 

112 133 Blalock-Taussig modificado + 

Shunt sistêmico pulmonar 

3 (MD) Drenagem anômala t 

otal de veias pulmon 

ar em seio coronaria 

no, 

Veia cava superior e 

squerda persistente 

(VCSPE) com 

drenagem 

em seio coronariano. 

14 35 Correção de drenagem anômala 

total de veias pulmonares em seio 

coronário, fechamento de CIA, 

ligadura de VCSPE, 

trombendarterectomia em aorta e 

tronco pulmonar 

4 (VRM) Dupla via de saída 

de VD com CIV 

120 376 bandagem de tronco pulmonar e 

ligadura do canal arterial 
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Características da Hérnia 
 

Em relação às características da hérnia, 83% (25/30) dos casos foram à 

esquerda e 17% (5/30) à direita; 75% (21/28) apresentaram fígado intratorácico. 

Em dois casos não houve substrato suficiente em prontuário para avaliação do 

posicionamento hepático. 

Aproximadamente 1/3 dos casos (27% - 8/30) fizeram a colocação do 

balão traqueal. Destes, 4 casos não tinham diagnóstico da cardiopatia no período 

antenatal, com ecocardiograma fetal normal (CIV pequenas e coartação de 

aorta), um tinha cardiopatia com diagnóstico antenatal, mas de bom prognóstico 

(CIV) e 3 tinham cardiopatias graves (DVSVD, drenagem anômala total de veias 

pulmonares e atresia tricúspide com CIV) sendo o procedimento indicado após 

discussão com entre equipe da Obstetrícia, da Cardiologia e familiares. 

Não constatou-se relevância estatística em termos de lateralidade, 

presença de fígado intratorácico e colocação de balão traqueal quando 

comparados os grupos. 

 
Índices Prognósticos 

 
As medianas dos boletins de Apgar de 1º e 5º minutos foram 4 (1-8) e 8 

(4-10) e dos escores SNAPPE-II e IO 24h, 52 (5-84) e 23,6 (5,4-69,5) 

respectivamente. 
 

O Grupo CC apresentou piores pontuações nos índices SNAPPE-II (p 

0,017) e IO 24h (p 0,020). Não houve diferença estatística quando comparados 

quanto aos boletins de Apgar de 1º e 5º minutos. 
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Uso de VMI e DVA 
 

Todos os pacientes foram intubados na sala de parto. O tempo médio de 

intubação foi de 4,5 dias (menos de 24 horas completas a 376 dias). Quanto ao 

modo ventilatório, 83% (25/30) utilizaram VAFO, com tempo médio de uso de 2 

dias (menos de 24 horas completas a 376 dias). 

A totalidade dos RN recebeu DVA em algum momento da internação que 

não o alprostadil; 83% (25/30) receberam iNO e 73% (22/30) milrinone. 

Quando confrontados os grupos, não houve diferença estatística quanto 

aos tempos de internação e de intubação, tampouco quanto à necessidade de 

DVA (p 0,071), porém notou-se relevância no Grupo CC quando analisado o uso 

de VAFO (p 0,014). 

 
Correção Cirúrgica da Hérnia 

 
Em relação à correção cirúrgica, 37% (11/30) dos casos realizaram reparo 

do defeito diafragmático. Dentre estes, 55% (6/11) necessitaram colocação de 

tela protética para fechamento do defeito. O tempo médio para realização do 

procedimento foi de 3 (2-13) dias. Apenas 1 caso apresentou saco herniário. 

Não houve diferença estatística entre os grupos em termos de taxa de 

realização do procedimento, tempo para sua realização, presença de saco 

herniário ou colocação de tela. 

 
Complicações Durante a Internação e Mortalidade 

 
Observamos taxa de 60% (18/30) de complicações durante a internação 

no Grupo CC. As mais frequentes foram sepse (43% - 13/30), pneumotórax (23% 

- 7/30) e LRA (20% - 6/30). As demais estão relatadas na Tabela 20. 
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Não houve diferença estatística relacionada a presença de complicações 

de forma geral quando comparados os grupos. Especificamente, a ocorrência de 

LRA foi significante no Grupo CC (p 0,026) e o Grupo NC apresentou maiores 

taxas de distúrbio de coagulação (p 0,002). 

O tempo médio de internação foi de 5,5 dias (menos de 24 horas 

completas a 376 dias), sem diferença entre os grupos. 

A taxa de mortalidade observada no Grupo CC foi de 83% (25/30). A 

presença da cardiopatia conferiu maior chance de mortalidade, com significância 

estatística (p 0,002 - OR 4,55 - IC95% 1,62-12,78). Nos casos com 

cardiopatias graves (a incluir os defeitos septais amplos), a taxa de mortalidade 

foi de 88% (21/24 – p 0,254), com tempo médio para o óbito de 2 dias (menos 

de 24 horas completas a 376 dias). 

Não houve diferença estatística entre os grupos quanto à evolução ao 

óbito precoce. 

 
Tabela 20- Variáveis clínicas nos casos de HDC com cardiopatia associada 

 
Variável Grupo 

Cardiopatas 

n / N total (%) ou 

Mediana 

(mínimo-máximo) 

Grupo Não 

Cardiopatas 

n / N total (%) 

ou Mediana 

(mínimo- 

máximo) 

Total 

n / N total (%) 

ou Mediana 

(mínimo- 

máximo) 

 

 
Valor p 

Dados maternos 

Idade materna (anos) 28 (17-47) 28 (16/42) 28 (16/47) 0,786t
 

Antecedente de abortamento 

prévio 

7/18 (39%) 18/72 (25%) 25/90 (28%) 0,239q
 

Comorbidades prévias 8/30 (27%) 28/107 (26%) 36/137 (26%) 0,956q
 

Tabagismo 5/30 (17%) 6/107 (6%) 11/137 (8%) 0,049q
 

Comorbidades na gestação 11/30 (37%) 37/107 (35%) 48/137 (35%) 0,738q
 

Diagnóstico, seguimento e nascimento 

Diagnóstico antenatal 30/30 (100%) 88/107 (82%) 118/137 (86%) 0,013q
 

Seguimento no HCFMUSP 23/30 (77%) 81/107 (76%) 104/137 (76%) 0,913q
 

Nascidos em hospital terciário 

(HCFMUSP) 

30/30 (100%) 88/107 (82%) 118/137 (86%) 0,013q
 

Partos cesáreas 24/30 (80%) 76/107 (71%) 100/137 (73%) 0,328q
 

Continua.... 
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Continuação 

 
Características do RN 

Gênero masculino 22/30 (73%) 69/107 (64%) 91/137 (66%) 0,364q
 

Idade gestacional (semanas) 37 (30,3-40) 38 (28,1-41) 37,7 (28,1-41) 0,030mw
 

Prematuros (< 37 semanas) 14/30 (47%) 30/107 (28%) 44/137 (32%) 0,053q
 

Peso de nascimento (gramas) 2485 (1100-3180) 2840 (1070- 

4160) 

2780 (1070- 

4160) 

0,002mw
 

Adequação do PN para IG 

(percentil) 

18,5 (1-80) 35 (<1 – 80) 31 (<p1-99) 0,004mw
 

PIG (< p10) 8/30 (27%) 14/107 (13%) 22/137 (16%) 0,073q
 

Baixo peso (< 2500 gramas) 16/30 (53%) 29/107 (27%) 45/137 (33%) 0,007q
 

Malformações associadas 

(exceto cardíacas) 

18/30 (60%) 32/107 (30%) 50/137 (36%) 0,002q
 

Malformações maiores 6/30 (20%) 9/107 (8%) 15/137 (11%) 0,072q
 

Fenótipo sindrômico 9/30 (30%) 3/107 (3%) 12/137 (9%) <0,0001f
 

Características da hérnia 

Lateralidade hérnia 

Esquerda 

Direita 

 
25/30 (83%) 

5/30 (17%) 

 
90/107 (84%) 

17/107 (16%) 

 
115/137 (84%) 

22/137 (16%) 

 
0,918q

 

Fígado intra-torácico 21/28 (75%) 58/107 (54%) 79/135 (58%) 0,065q
 

Balão traqueal 8/30 (27%) 20/107 (19%) 28/137 (20%) 0,338q
 

Índices prognósticos 

Apgar 1º minuto 

Apgar 5º minuto 

SNAPPE-II 

Melhor IO 24 horas de vida 

4 (1-8) 

8 (4-10) 

52 (5-84) 

23,6 (5,4-69,5) 

5 (0-9) 

8 (0-10) 

37,5 (0-89) 

10,4 (1,3-100) 

5 (0-9) 

8 (0-10) 

40,5 (0-89) 

14,3 (1,3-100) 

0,320t
 

0,746t
 

0,017mw
 

0,020mw
 

Correção cirúrgica da hérnia 

Taxa de correção 

Idade da correção (dias) 

Colocação de tela 

Presença de saco herniário 

11/30 (37%) 

3 (2-13) 

6/11 (55%) 

1/11 (9%) 

58/107 (54%) 

4,5 (1-49) 

21/58 (36%) 

17/58 (29%) 

69/137 (50%) 

4 (1-49) 

27/69 (39%) 

18/69 (26%) 

0,090q
 

0,369t 

0,253q
 

0,266f
 

Evolução clínica 

Tempo de internação 5,5 (1 – 376) dias 17 (menos de 

24 horas – 265) 

dias 

16 (menos de 

24 horas – 376) 

dias 

0,780t
 

Tempo de entubação 4,5 (1-376) dias 8 (menos de 24 

horas - 167) 

dias 

6 (menos de 24 

horas - 376) 

dias 

0,775t 

VAFO 25/30 (83%) 63/107 (59%) 88/137 (64%) 0,014q 

DVA (exceto alprostadil) 

Geral 

iNO 

Milrinone 

 
30/30 (100%) 

25/30 (83%) 

22/30 (73%) 

 
94/107 (88%) 

66/107 (62%) 

71/107 (66%) 

 
124/137 (90%) 

91/137 (66%) 

93/137 (68%) 

 
0,071q 

0,026q 

0,469q 

Complicações durante 

internação 

Geral 

Pneumotórax 

Distúrbio de coagulação 

Sepse 

LRA 

Convulsão 

PCR revertida 

 

 
18/30 (60%) 

7/30 (23%) 

3/30 (10%) 

13/30 (43%) 

6/30 (20%) 

3/30 (10%) 

4/30 (13%) 

 

 
77/107 (72%) 

24/107 (22%) 

43/107 (40%) 

52/107 (48%) 

7/107 (6%) 

9/107 (8%) 

11/107 (10%) 

 

 
95/137 (69%) 

31/137 (23%) 

46/137 (33%) 

65/137 (47%) 

13/137 (9%) 

12/137 (9%) 

15/137 (11%) 

 

 
0,209q 

0,917q 

0,002f 

0,610q 

0,026q 

0,725f 

0,741f 

 

Continua... 
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Continuação 

 

Correção cirúrgica da hérnia 

Taxa de correção 

Idade da correção (dias) 

Colocação de tela 

Presença de saco herniário 

11/30 (37%) 

3 (2-13) 

6/11 (55%) 

1/11 (9%) 

58/107 (54%) 

4,5 (1-49) 

21/58 (36%) 

17/58 (29%) 

69/137 (50%) 

4 (1-49) 

27/69 (39%) 

18/69 (26%) 

0,090q
 

0,369 

0,253q
 

0,266f
 

Óbito 25/30 (83%) 56/107 (52%) 81/137 (59%) 0,002q
 

Óbito precoce 13/30 (43%) 34/107 (32%) 47/137 (34%) 0,239q
 

Tempo para o óbito 5,5 (1-376) dias 17 (menos de 

24 horas - 265) 

dias 

16 (menos de 

24 horas – 376) 

dias 

0,036mw
 

 
 
 
 

7.3. Dados Ecocardiográficos nas Primeiras 72 Horas de Vida dos 

Pacientes com HDC sem Cardiopatia Associada 

Identificamos 75 pacientes com HDC sem cardiopatia associada e com 

ecocardiograma precoce. Apresentamos na Tabela 21 as variáveis clínicas e 

ecocardiográficas estatisticamente significantes para o desfecho óbito. Nos 

Anexos 5 e 6, dispomos todas as variáveis clínicas e ecocardiográficas 

estudadas, com os respectivos valores de significância estatística. 

 
Tabela 21- Variáveis clínicas estatisticamente significantes nos casos com 

HDC sem cardiopatia associada e ecocardiograma precoce 

 

 
Variáveis 

 
Sim 

 
n (%) ou M (+DP) ou 

Med (míni-máx) 

 
Não 

 
n (%) ou M (+DP) ou 

Med (míni-máx) 

 
N Total 
 
n (%) ou M 
(+DP) ou 

Med (míni-
máx) 

 
 
 

Valor p 

 
Variáveis clínicas 
 

 Características do RN     

Peso de nascimento (g) 2828 + 552 3078 + 422 75 0,030t 

Baixo peso     

<2500 g 11 (79%) 3 (21%) 14 (19%) 0,006f 

>2500 g 22 (36%) 39 (64%) 61 (81%)  

Malformações associadas     

Sim 14 (70%) 6 (30%) 20 (27%) 0,006q 

Não 19 (35%) 36 (65%) 55 (73%)  

 

Continua... 
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Continuação 

 

Malformações maiores     

Sim 6 (100%) 0 (0%) 6 (8%) 0,006f 

Não 26 (38%) 43 (62%) 69 (92%)  

Índices prognósticos 

Apgar 1º minuto 4 (0-8) 7 (1-9) 75 <0,0001mw
 

Apgar 5º minuto 8 (2-9) 9 (4-10) 75 <0,0001mw
 

SNAPPE-II 47 (5-89) 13 (0-56) 65 <0,0001mw
 

IO (melhor 24h) 30 (3,3-100) 3,9 (1,3-26,5) 67 <0,0001mw
 

Presença de complicações 

Distúrbio de coagulação     

com distúrbio 20 (61%) 13 (39%) 33 (44%) 0,010q
 

sem distúrbio 13 (31%) 29 (69%) 42 (56%)  

Uso de VAFO e DVA 

VAFO     

com VAF 32 (70%) 14 (30%) 46 (61%) <0,0001f
 

sem VAF 1 (3%) 28 (97%) 29 (39%)  

DVA     

com DVA 33 (50%) 33 (50%) 66 (88%) 0,004f
 

sem DVA 0 (0%) 9 (100%) 9 (12%)  

iNO     

com iNO 33 (67%) 16 (33%) 49 (65%) <0,0001f
 

sem iNO 0 (0%) 26 (100%) 26 (35%)  

Milrinone     

com milrinone 30 (50%) 30 (50%) 60 (80%) 0,045f
 

sem milrinone 3 (20%) 12 (80%) 15 (20%)  

 
Variáveis ecocardiográficas 
 

Escore Z de DDVE -3,94 (-6,76 / -0,13) -2,44 (-5,8 / +1,93) -3,1 (-6,76 / 
+1,93) 

0,008mw
 

FEVE (%) 64 (20-95) 78,5 (29-93) 74 (20-95) 0,001mw
 

Raiz aórtica (mm) 7 (4-11) 8 (6-11) 8 (4-11) 0,015 

VTIp (cm) 6,62 (3,0-11,0) 7,8 (4,9-13,7) 7,5 (13-14) 0,031mw
 

Ductal shunt     

1 1 (7%) 14 (93%) 15 (20%)  

2 2 (14%) 12 (86%) 14 (19%) <0,0001f
 

3 30 (65%) 16 (35%) 46 (61%)  

PSAP x PAS     

PSAP < 2/3 PAS 0 (0%) 8 (100%) 8 (10%)  

PSAP > 2/3 PAS 12 (34%) 23 (66%) 35 (47%) 0,001f
 

     PSAP > PAS 21 (66%) 11 (34%) 32 (43%)  

*SNAPPE-II: Score for Neonatal Acute Physiology Perinatal Extension II; IO: índice de oxigenação; VAFO: Ventilação 
de Alta Frequência Oscilatória; DVA: drogas vasoativas; iNO: óxido nítrico inalatório; DDVE: diâmetro diastólico de 
ventrículo esquerdo; FEVE: fração de ejeção do ventrículo esquerdo; VTI: Velocity Time Integral, pulmonar; PSAP: 
pressão sistólica de artéria pulmonar; PAS: pressão arterial sistêmica. 
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Análise Multivarada 
 

Para análise multivariada foram ajustados modelos de regressão logística 

para a variável indicadora óbito (sim/não), considerando as seguintes variáveis 

de acordo com critérios de relevância clínica e significância estatística: Baixo 

peso, Apgar 5ºminuto, MF associadas, SNAPPE-II, IO 24h, Distúrbio de 

coagulação, escore Z de DDVE, FEVE, VTIp, Ductal shunt e PSAP/PAS. 

Para a seleção das variáveis, foi considerado o método backward, no qual 

ajustamos o modelo com todas as variáveis e em cada passo do método, a 

variável com o maior valor p foi eliminada até restarem apenas as variáveis 

significativas (valor p <0,05). Assim, foram eliminadas as variáveis na seguinte 

ordem: Ductal shunt; VTIp; escore Z de DDVE; Apgar 5ºminuto; FEVE; 

PSAP/PAS; SNAPPE-II; MF associadas; Baixo peso, restando no modelo final: 

IO 24h e Distúrbio de coagulação. O modelo final é apresentado na Tabela 

22. 

 
 

Tabela 22- Ajuste do modelo final para a variável indicadora “óbito”. 

 
  

Coeficiente 
 

Erro padrão 
 

valor p 
 

OR 
 

IC 95% 
 

Intercept -2,803 0,736 0,00014    

IO (melhor 24h) 0,144 0,043 0,00095 1,154 1,060 1,257 

Distúrbio de coagulação 
(sim) 

1,639 0,711 0,02108 5,153 1,279 20,758 

 
 

Para interpretar o efeito das variáveis, consideramos a razão de chances 

(OR) pontual e estimativa intervalar (IC95%). Notamos que para cada aumento 

de uma unidade em IO 24h, há um aumento em 15% na chance de óbito 

(OR=1,15 e IC95%: 1,060; 1,257), fixado o status de Distúrbio de coagulação. 

Ainda, um indivíduo com Distúrbio de coagulação tem 5 vezes mais chance de 
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óbito quando comparado a um indivíduo sem distúrbio de coagulação (OR=5,15 

e IC95%: 1,279; 20,758), fixado o valor de IO 24h. 

Com base nos coeficientes da Tabela 21, a probabilidade estimada de 

óbito é dada por: 

𝑃𝑟𝑜𝑏𝑎𝑏𝑖𝑙𝑖𝑑𝑎𝑑𝑒 𝑑𝑒 ó𝑏𝑖𝑡𝑜 𝑒𝑠𝑡𝑖𝑚𝑎𝑑𝑎 
 
exp (−2,803 + 0,144 ∗ 𝐼𝑂 24ℎ + 1,639 ∗ 𝑐𝑜𝑎𝑔𝑢𝑙𝑎𝑐𝑎𝑜) 

 
1 + exp (−2,803 + 0,144 ∗ 𝐼𝑂 24ℎ + 1,639 ∗ 𝑐𝑜𝑎𝑔𝑢𝑙𝑎𝑐𝑎𝑜) 

 

 
O Gráfico 9 ilustra a probabilidade de óbito a depender do valor de IO 

24h e da presença de distúrbio de coagulação. 

 
 
 

 
 

Gráfico 9- Gráfico da probabilidade de óbito a depender da presença de 

Distúrbio de coagulação e do valor de IO 24h. 

= 
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O presente estudo avaliou características relacionadas ao prognóstico 

de pacientes com HDC por meio da análise de fatores pós-natais de 137 

indivíduos num período de 11 anos. Apreciamos também a subpopulação com 

HDC e cardiopatia congênita associada, de forma a analisar aspectos clínicos 

pós-natais, comparando-os com o grupo sem tal condição. Nos casos sem 

cardiopatia, consideramos a seleção daqueles que haviam realizado 

ecocardiograma precoce, a fim de avaliar parâmetros morfofuncionais relativos 

à interação cardiopulmonar, analisando e conjecturando-os a dados clínicos 

frente ao desfecho óbito. 

A progressão dos avanços tecnológicos obtidos desde o período antenatal 

até o cuidado neonatal permitiu a otimização da sobrevida do RN com HDC, 

entretanto não foi suficiente para reduzir a mortalidade de forma importante (Oh 

et al., 2018). O porquê desta afirmativa poderia ser explicado pela evidente alta 

complexidade e interação de características relacionadas à evolução destes RN, 

que caracterizam a doença como uma síndrome, na qual a amplitude de 

apresentações determina a perspectiva para cada paciente e dificulta a 

padronização da abordagem do tratamento (Terui et al., 2017). 

Em nossa prática clínica constatamos tal aposição ao observamos a 

expressão diametral da doença. Em um extremo, RN sem dismorfismos 

aparentes e muitas vezes com diagnóstico pós-natal que, frente a condução 

clínica, propostas terapêuticas e procedimento cirúrgico adequados têm boa 

evolução, com alta hospitalar e mínimas sequelas. Em outro, há aqueles com 

diagnóstico antenatal precoce, múltiplas MF e síndromes associadas que, desde 

o início de vida e a despeito dos esforços da equipe multidisciplinar e terapêutica 

bem indicada, fatalmente evoluem ao óbito. 
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A estratificação destes casos é interessante no sentido de aprimorar a 

condução clínica da equipe multidisciplinar, protocolizar o cuidado a estes 

pacientes e melhorar a abordagem com a família, estabelecendo mais bases 

para a adoção de metas terapêuticas e perspectivas de prognóstico. 

O diagnóstico antenatal auxilia a condução destas gestações, com 

possibilidade de encaminhamento a centros terciários de saúde, onde pode-se 

considerar a intervenção fetal com a passagem do balão traqueal e o 

planejamento do nascimento do RN com a infraestrutura preconizada e os 

devidos cuidados de uma equipe com expertise na doença (Cordier et al., 2020; 

Aihole, 2021). Também é de grande importância a identificação de fatores que 

possam contribuir para o aconselhamento familiar frente ao possível desfecho 

do RN (Leeuwen & Fitzgerald, 2014; Oluyomi-Obi et al., 2017). 

Apesar de nenhum índice antenatal isoladamente ser capaz de determinar 

a gravidade e o prognóstico da doença, é fato que a identificação de  fatores pré-

natais associados é primordial e participa de um cenário modelo para a condução 

do RN com HDC (Le et al., 2012). Entretanto, sabemos que em países 

emergentes e continentais como o nosso, o cuidado especializado e protocolar 

a estas gestantes muitas vezes é heterogêneo, havendo perda de diagnóstico e 

dificuldade na obtenção de dados importantes no período pré-natal, com 

dificuldade de estabelecer intervalos adequados para intervenção intraútero, 

programação de transferência a centros especializados, realização de estudos 

e, principalmente, fornecimento de dados que poderiam contribuir para melhor 

definição das perspectivas de vida na doença. 

Neste contexto, a identificação de fatores pós-natais pode ser útil e, de 
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acordo com alguns autores, apresentar resultados similares em relação à 

predição de sobrevida e uso de ECMO quando comparados aos fatores 

antenatais (Werner et al. 2015). 

Em nosso estudo optamos por avaliar apenas fatores pós-natais 

relacionados à mortalidade, não considerando aqueles frequentemente 

utilizados no período antenatal, como LHR, LHR o/e, devido a disparidade da 

padronização da descrição de tais índices em prontuário, temporalidade da 

implementação do protocolo de HDC no serviço (a vigorar de forma atualizada a 

partir de 2010) e variedade dos momentos de admissão e seguimento das 

gestantes. 

A complexidade do cuidado do RN com HDC exige na maioria das vezes 

suporte ventilatório avançado, reparo cirúrgico com equipe familiarizada com a 

doença e eventualmente ECMO. Desta forma, o nascimento em um centro 

terciário mostra-se relevante para aumentar as chances de sobrevida, sendo 

preferível ao transporte pós-natal e garante que o acesso preconizado a estes 

pacientes seja imediato (Carmichael et al., 2020). Estima-se que apenas 40- 50% 

do total de casos de RN com HDC conseguem chegar a um centro terciário e as 

taxas de sobrevivência mostram-se proporcionais à transferência para estes 

centros (Aihole et al., 2018). Nossas taxas de transferência foram semelhantes 

às encontradas em literatura, assim como as de nascimento em centros 

especializados. O nascimento na Instituição viabilizou o imediato início de 

protocolos desde a sala de parto, promovendo visão mais clara e organizada 

para a condução clínica, além de tornar possível, desde o momento inicial, a 

identificação de fatores contribuintes para a expectativa do prognóstico  destes 

RN. 

Notamos, entretanto, melhor sobrevida dos pacientes nascidos fora da 
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Instituição, em serviços de baixa complexidade (85% dos casos externos x 50% 

internos). Apenas um dos casos externos possuía diagnóstico antenatal.     O 

porquê desta contrariedade poderia ser explicado pelo fato de que o diagnóstico 

no período pré-natal e o quanto antes ele é realizado pode refletir a  identificação 

de RN potencialmente mais graves, com grandes defeitos diafragmáticos e com 

consequente pior desenvolvimento pulmonar, associado a maior taxa de 

coexistência de outras MF, fatores que promoveriam o encaminhamento destas 

gestantes para serviços de maior complexidade (Wang et al., 2019). 

Observamos também que nos casos com diagnóstico antenatal, além de maior 

mortalidade, houve maiores chances de nascimento prematuro, baixo peso ao 

nascer, presença de cardiopatia associada e de fígado intratorácico, o que 

endossaria tal teoria (Tabela 23). 

 
 

Tabela 23- Principais características associadas ao diagnóstico antenatal em 

RN com HDC 

 

 
 

Variável 

 
 

Diagnóstico antenatal 

 
 

 

Valor p 
sim não Total 

N (%) n (%) n (%) 

Óbito  

Presente 79 (67%) 39 (33%) 118 (86%) 
<0,0001f 

Ausente 2 (10%) 17 (90%) 19 (14%) 

Prematuridade 

Presente 44 (100%) 0 (0%) 44 (32%)  
<0,0001f 

Ausente 74 (80%) 19 (20%) 93 (68%) 

Baixo peso ao nascer 

Presente 43 (96%) 2 (4%) 45 (33%) 
0,033f 

Ausente 75 (81%) 17 (19%) 92 (67%) 

Continua... 
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Continuação 

 
Malformações associadas (geral) 

Presentes 47 (94%) 3 (6%) 50 (36%)  
0,070f 

Ausentes 71 (82%) 16 (18%) 87 (64%) 

Cardiopatia associada 

Presente 30 (100%) 0 (0%) 30 (22%)  
0,013f 

Ausente 88 (82%) 19 (18%) 107 (78%) 

Fígado intratorácico 

Presente 74 (94%) 5 (6%) 79 (58%)  
0,004q 

Ausente 40 (75%) 13 (25%) 53 (42%) 

 
 
 
 

Nos últimos anos, a FETO demonstrou sua importância na abordagem 

do paciente com HDC como procedimento minimamente invasivo responsável 

pelo acúmulo de fluido pulmonar nos pulmões fetais, objetivando o aumento da 

pressão brônquica e consequente estímulo da proliferação celular e aumento do 

espaço alveolar. Além disso, acredita-se que os fluidos acumulados poderiam 

conter fatores de crescimento necessários para o desenvolvimento pulmonar 

(Macchini et al., 2020). Apresentando como as mais conhecidas repercussões o 

aumento da sobrevida nos casos graves e maiores chances de prematuridade, 

ainda possui indicação e resultados inexatos na literatura (Perrone & Deprest, 

2021). 

Apesar de indicada predominantemente para os casos de HDC isolada, 

i.e., sem MF coexistentes, tem-se a expectativa de expansão de seu uso com a 

inclusão de outras anomalias, já que cerca de 25% dos fetos com HDC 

apresentam-nas, a exemplo das cardíacas (Seravalli et al., 2017). Em nossa 

casuística, a colocação do balão traqueal não apresentou significância em 

termos de sobrevida, porém seria necessário melhor estratificar tais pacientes 

quanto à gravidade, com maior padronização de parâmetros pré-natais e de 
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fatores clínicos correlacionados para discernir tal constatação. 
 

No caso dos cardiopatas, optou-se pela colocação do balão em 3 casos 

de HDC de mau prognóstico associada a cardiopatia grave. O procedimento foi 

indicado após discussão entre familiares e equipes da Obstetrícia e Cardiologia 

Infantil. Considerando tais casos como exceção à regra, questionamos o 

benefício da técnica para pacientes com prognóstico reservado, mas 

ponderamos se outros, portadores de outras MF e cardiopatias de melhor 

prognóstico (ex. CIV) se enquadrariam na perspectiva de ampliação do quadro 

de indicações da colocação do dispositivo. 

 
Principais características clínicas 

 
Em relação a IG e melhor via de parto para o nascimento do RN com HDC, 

há controvérsia nos dados da literatura (Snoek et al., 2016a). Quanto à IG, a 

mortalidade parece reduzir com seu avanço, assim como demonstrado por 

Hutcheon et al. (2010), cujo estudo constatou taxas de mortalidade neonatal e 

infantil de 25 e 36% com 37 semanas, comparadas a 17 e 20% com 40 semanas 

de gestação, respectivamente. Não há evidências que privilegiem a via 

obstétrica em relação à vaginal, desde que haja acesso pronto a centro 

especializado no cuidado da doença (Lakshminrusimha & Vali, 2018). 

Observamos que a realização de cesarianas eletivas próximo a 38-39 semanas 

garantiu melhor programação do nascimento destes RN, evitando o nascimento 

em centros de baixa complexidade e também o transporte a longas distâncias ou 

transferências impedidas pela instabilidade clínica do RN. 
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Dentre as características dos RN, encontramos pontos em comum com a 

literatura no que diz respeito à predominância do gênero masculino, maior 

associação ao óbito com menores IG e menores pesos de nascimento. 

A predominância do sexo masculino na doença (Berlit et al., 2012; Paoletti 

et al., 2020) é descrita na literatura. O porquê desta predominância ainda não foi 

esclarecido e não há evidências que correlacionem o gênero à melhor ou pior 

sobrevida (Berlit et al., 2012). Todavia, em nossa análise notamos maior chance 

de óbito para o sexo feminino, sem associação estatística a quaisquer 

características clínicas específicas estudadas. Maiores estudos poderiam 

auxiliar no esclarecimento de tal fato. 

A tendência a menores IG e PN, em especial os classificados como 

prematuros e BP, demonstrou relação positiva com o aumento da mortalidade, 

assim como observado por outros autores (Bouchghoul et al., 2015; Bouchghoul 

et al., 2021). Menores PN foram inclusive relevantes estatisticamente em nossa 

análise multivariada. 

A relevância de tais fatores é importante e já foi inclusive colocada como 

componente de escores prognósticos clínicos na doença (Brindle et al., 2014; 

Daodu & Brindle, 2017; Cochius-den et al., 2020). A sobrevida parece diminuir 

quão menor a idade gestacional possivelmente pela gravidade da hipoplasia e 

hipertensão pulmonares, com eventual déficit na produção de surfactante em 

pulmões patológicos e com uma dinâmica cardíaca precária, seja por possível 

alteração anatômica, seja pelas consequências geradas pela compressão das 

vísceras abdominais (Tsao et al., 2010). O BP, além de relacionado a menores 

IG per se, também poderia estar associado junto à prematuridade a maior 
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prevalência de anormalidades cromossômicas e coexistência de outras MF (Lin 

et al., 2007; Tsao et al., 2010). 

Em nosso estudo, reiteramos tais afirmações, ao observarmos que tanto 

os prematuros, quanto os RN com BP apresentaram, além de maiores taxas de 

mortalidade, maiores taxas de diagnóstico antenatal e de associação a 

cardiopatias congênitas. As taxas de mortalidade nestes grupos foram 

expressivamente elevadas, sendo 87% nos RN de BP e 98% nos prematuros 

abaixo de 34 semanas (p< 0,0001 e p 0,036, respectivamente). O subgrupo de 

pacientes com BP em especial demonstrou também maior prevalência de 

fenótipo sindrômico e de associação a MF consideradas como maiores. Os 

Gráficos 10 e 11 demonstram as variáveis clínicas estatisticamente significantes 

frente a associação da prematuridade e do BP nos RN com HDC da casuística. 

 

 

 
Gráfico 10- Principais variáveis clínicas estatisticamente significantes 

associadas à prematuridade. 
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Gráfico 11- Principais variáveis clínicas estatisticamente significantes 

associadas ao baixo peso ao nascer. 

 

 
Dentre os fatores que tanto podem ser identificados no período antenatal 

quanto no pós-natal e que são considerados expressivos no prognóstico destes 

pacientes, estão a presença de fígado intratorácico, a lateralidade da hérnia e a 

identificação de MF associadas. 

Por décadas a presença do fígado intratorácico foi reconhecida como 

importante característica relacionada ao pior desfecho na HDC. Em 1990, 

Harrison et al. relataram 100% de mortalidade em fetos com tal particularidade. 

Presente em cerca de metade dos pacientes com HDC à esquerda, tende a 

ocorrer nos casos com defeitos maiores e está associada a um maior grau de 

hipoplasia pulmonar quando comparada a pacientes sem tal condição. É também 

um fator preditivo para a necessidade de colocação de tela para  reparo do 

defeito diafragmático (Jancelewicz et al., 2019; Aydin et al., 2019). Já  foi 

demonstrado que mesmo casos com herniações hepáticas pequenas 

influenciam negativamente o desfecho, sendo importante considerar uma 

estimativa mais peculiar da porcentagem de massa hepática no tórax através 
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de exames associados, como RNM. Em nossa casuística, a presença do fígado 

intratorácico, independente da lateralidade, apresentou impacto na mortalidade 

mas quando avaliada isoladamente nos casos à esquerda não teve significância 

estatística, o que sugere que outros fatores também podem estar associados à 

contribuição da maior gravidade (Tabela 24). 

 
Tabela 24- Relevância estatística da associação de fígado intratorácico e óbito 

nos casos com HDC com defeito à direita e à esquerda e especificamente com 

o defeito à esquerda 

 

 

Variável 
Óbito  

 
Valor p 

sim não Total 

N (%) n (%) n (%) 

Fígado intra-torácico (E+D)  

Presente 53 (67%) 26 (33%) 79 (58%) 
<0,013q

 

Ausente 24 (45%) 29 (55%) 53 (42%) 

Fígado intra-torácico (E) 

Presente 35 (60%) 23 (40%) 58 (53%)  

0,091q
 

Ausente 23 (44%) 29 (56%) 52 (47%) 

 

 
Em nossa população a HDC à direita ocorreu em 16% dos casos. Apesar 

da controvérsia em literatura sobre a maior mortalidade nestes casos, em nossa 

prática foi evidente a pior evolução nos casos à direita. Não houve diferença 

estatística porém quando comparadas as demais características dos RN como 

prematuridade, PN, MF de forma geral e cardiopatias associadas, tampouco em 

relação aos índices prognósticos neonatais estudados. O porquê do notado 

aumento da mortalidade destes casos ainda não foi esclarecido. Especula-se se 

pressões de artéria pulmonar e grau de hipoplasia pulmonar sejam mais 

pronunciados nestes pacientes, quando comparados aos de localização 

esquerda. São necessários mais estudos para elucidar tal disparidade (Fisher et 

al., 2008; DeKoninck et al., 2015; Sperling et al., 2018). 
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A coexistência de MF na HDC e a sua expressão no incremento da 

mortalidade destes pacientes é também outro fator bem descrito em literatura e 

que se mostrou relevante em nossa análise (Hedrick, 2013; Hinton et al., 2017). 

Quase metade dos casos apresentaram algum tipo de MF associada, com 

destaque para as genitourinárias e cardíacas. Tanto a presença de MF de 

forma geral quanto a presença de fenótipo sindrômico contribuíram para o óbito, 

aumentado suas chances de forma relevante, com taxas de mortalidade de 78% 

e 92%, respectivamente. 

 
O Destaque para as Cardiopatias 

 
Dentre o grupo de MF associadas à HDC, nos chamou a atenção a 

relevância da participação das cardiopatias. Observamos dados condizentes 

com as descrições de autores estudiosos sobre o tema, como Graziano (2005), 

com frequências semelhantes às encontradas na literatura (22% vs 22%, 

respectivamente). Enquanto exista uma prevalência em torno de 0,3-0,8% de 

cardiopatias congênitas no total de nascidos-vivos na população, na HDC este 

número pode chegar a ser 20 vezes maior (Graziano, 2005). Além disso, 

interessantemente observa-se uma tendência ao aparecimento de cardiopatias 

obstrutivas do coração esquerdo nestes pacientes (Graziano, 2005; Menon et 

al., 2013). Em nosso estudo, também constatamos esta maior incidência, com 

metade dos nossos casos com lesões obstrutivas à esquerda, com destaque 

para coartação de aorta (40%) (Gráfico 12). Em estudos previamente publicados, 

a mesma tendência foi observada, sendo a Síndrome da Hipoplasia  do Coração 

Esquerdo (SHCE) 100 vezes e a obstrução de arco aórtico 75 vezes mais 

prevalentes que na população geral (Graziano, 2005). A etiologia 
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para tal supremacia também não é clara, com hipóteses baseadas em teorias 

mecânicas, por falha no enchimento de câmaras esquerdas por limitação de 

fluxo sanguíneo decorrente da compressão das vísceras abdominais herniadas 

à esquerda no tórax (localização mais frequente do defeito diafragmático) ou 

bioquímicas, pela diferença entre padrões de morte de células embrionárias 

implicadas na patologia da doença (Losty et al., 1998). Nesta linha de 

pensamento, poderíamos também estender tais teorias ao notarmos a maior 

tendência de fígado intratorácico nos casos de lateralidade à esquerda nos casos 

de HDC com cardiopatia observados (70% vs 48%), apesar da ausência de 

significância estatística. 

 
 

 

Gráfico 12- Tipos e frequência das cardiopatias congênitas encontradas na 

casuística 

 
A associação entre cardiopatia congênita e HDC está relacionada a  

taxas de sobrevida significativamente menores, especialmente nos casos de 

cardiopatias complexas ou univentriculares (Cohen et al., 2002; Graziano, 

40%
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2005; Lin et al., 2007; Gray et al., 2013; Montalva et al., 2019). Em nossa 

casuística, observamos que a presença da cardiopatia conferiu uma taxa de 83% 

de mortalidade, comparada a 52% no grupo controle e 4,5 vezes mais chance 

de óbito, com elevação da taxa de mortalidade para 88% nos casos de 

cardiopatias graves, a incluir os defeitos septais amplos. 

Fisiopatologicamente, acredita-se que grande parte desta contribuição 

na piora do prognóstico destes pacientes seja explicada pelo agravo de um 

coração morfologicamente alterado, com funcionamento ventricular prejudicado 

e calibres arteriais pulmonares muitas vezes reduzidos (Graziano, 2005), que 

não se adapta e não tolera as elevadas e oscilantes pressões pulmonares 

vigentes no contexto de uma doença associada a um sistema cardiopulmonar 

também funcional e estruturalmente alterado (Patel & Kipfmueller, 2017). 

Além disso, outras características que podem contribuir para um pior 

desfecho foram observadas nesta população. 

A taxa de tabagismo materno foi significativamente maior no grupo com 

cardiopatia. A associação entre MF congênitas e tabagismo materno ativo já foi 

bem estabelecida, com realce para o risco aumentado de defeitos cardíacos, 

genitourinários, encurtamento de membros e fenda palatina (Zheng et al., 2019). 

O aumento da probabilidade de desenvolvimento da doença frente a exposição 

fetal ao tabagismo já foi descrito em literatura, assim como o consumo de álcool 

periconcepcional e a obesidade pré-gestacional. Uma das 
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prováveis explicações para tal afirmação seria devido às elevadas 

concentrações de toxinas presentes no cigarro, como o cádmio, componente 

classificado como carcinogênico pela Agência Internacional de Pesquisa em 

Câncer, que poderiam conferir potencial teratogênico para o desenvolvimento da 

patologia (Ramakrishnan et al., 2019). 

O nascimento prematuro já foi relacionado à maior probabilidade de 

anormalidades cromossômicas e grandes defeitos cardíacos (Tsao et al., 2010). 

Em nosso estudo, afirmamos tais achados com 32% dos prematuros com 

alguma cardiopatia associada. Além disso, o grupo de cardiopatas teve maior 

frequência de indivíduos com menores IG, PN, coexistência de MF extra- 

cardíacas e fenótipo sindrômico (Tabela 16). 

Há maior incidência de anomalias congênitas em RN portadores de 

grandes MF, incluindo a HDC (Sweed & Puri, 1993; Fauza & Wilson, 1994). A 

associação entre cardiopatia e HDC representa o resultado de uma expressiva 

anormalidade de desenvolvimento. Hipoplasia pulmonar, remodelamento 

vascular alterado e um sistema cardiopulmonar modificado estrutural e 

funcionalmente, combinados a outras MF, desafiam a condução e as 

perspectivas para estes pacientes (Lin et al., 2007), podendo conferir-lhes um 

desfecho letal (Hedrick, 2013; Hinton et al., 2017), como observado em nosso 

estudo. 

Não notamos, entretanto, diferença estatística em relação à mortalidade 

quando agregados outros tipos de MF à presença da cardiopatia, o que sugere 

que esta por si só, já seja considerada isoladamente como fator suficiente para 

o mau prognóstico (Tabela 25). 
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Tabela 25- Comparação das taxas de mortalidade e significância estatística de 

acordo com a presença ou ausência de MF associadas no Grupo com 

Cardiopatia associada 

 

 
Óbito 

Grupo com Cardiopatia + 

outras MF 

N (%) 

Grupo com Cardiopatia 

SEM outras MF 

N (%) 

 

Total  

N (%) 

 

Valor  p 

Não 3 (17%) 2 (17%) 5 (17%)  
1,00 Sim 15 (83%) 10 (83%) 25 (83%) 

 

 
Em uma análise alternativa, quando agregamos a presença de MF à HDC 

(Grupo com HDC isolada vs Grupo com HDC + cardiopatia sem outras MF vs 

Grupo com HDC + cardiopatia + MF extra-cardíacas associadas) constatamos 

significância estatística com impacto na mortalidade (p 0,001) (Tabela 26). 

 
Tabela 26- Comparação das taxas de mortalidade e significância estatística de 

acordo com o incremento de MF associadas 

 

 

 
Óbito 

Grupo com 

HDC isolada 

n (%) 

Grupo com HDC + 

Cardiopatia SEM 

outras  MF 

n (%) 

Grupo com HDC + 

Cardiopatia + MF extra- 

cardíacas 

n (%) 

 
Total 

N (%) 

 
Valor 

p 

Não 43 (57%) 2 (17%) 3 (17%) 48  

    (46%) 0,001 

Sim 32 (43%) 10 (83%) 15 (83%) 57  

    (54%)  

 
 

Quando acrescentado um quarto grupo à comparação, com HDC e MF 

extra-cardíacas, sem cardiopatia, houve aumento do nível de significância 

estatística, com p < 0,0001 (Tabela 27), ou seja, quando agregadas múltiplas MF 

à doença, o risco de morte se eleva. 
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Tabela 27- Comparação das taxas de mortalidade e significância estatística 

subdividindo os grupos em relação à presença de MF extra-cardíacas e 

cardíacas 

 

 
 

 
Óbito 

Grupo 

com 

HDC 

isolada 

n (%) 

Grupo com HDC 

+ MF extra- 

cardíacas SEM 

Cardiopatia 

n (%) 

Grupo com 

HDC + 

Cardiopatia 

SEM outras MF 

n (%) 

Grupo com 

HDC + 

Cardiopatia + 

MF extra- 

cardíacas 

n (%) 

 

 
Total 

N (%) 

 

 
Valor p 

Não 43 (57%) 8 (25%) 2 (17%) 3 (17%) 56 (41%)  
<0,0001 Sim 32 (43%) 24 (75%) 10 (83%) 15 (83%) 81 (59%) 

 
 

Não se sabe exatamente qual a via em comum que explique a 

coexistência de malformações. Possivelmente variantes genéticas prejudiciais 

que causam a doença possuam efeitos pleiotrópicos no desenvolvimento de 

outros órgãos, levando à associação e incremento da complexidade e gravidade 

inerentes a cada caso (Kardon et al., 2017; Qiao et al., 2020). 

Em nosso estudo, menos da metade dos pacientes tiveram cariótipo 

coletado e em apenas 3 casos foram identificadas alterações. Estudos 

demonstraram que as alterações observadas em tal exame ocorram em apenas 

10% dos casos e que somente 3-10% dos pacientes com HDC tenham um 

diagnóstico sindrômico definido, o que condiz com o subdiagnóstico das 

alterações genéticas envolvidas (Yu, 2020). O desafio para tal afirmativa é 

identificar possíveis variantes genéticas, visto que genes de risco já 

estabelecidos contribuam para apenas uma pequena parte dos casos (~20%) 

(Kardon, 2017; Qiao, 2020). 

Além disso, a ampla variedade e complexidade fenotípicas observadas 

sugerem que mais do que um componente genético isolado, exista uma 

combinação de múltiplos fatores que, em um dado momento embrionário, 
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levam ao aparecimento da patologia. A teoria “multiple hit” destaca assim uma 

coerente e possível interface entre genética, epigenética e ambiente (Grisaru- 

Granovsky et al., 2009). Mutações genéticas envolvidas tanto atuantes por si 

só ou como parte da interação entre genes e entre gene-ambiente possivelmente 

serão identificadas no futuro e o estudo dos genes envolvidos poderá determinar 

se representam diferentes ramos etiológicos da doença com vias de sinalização 

semelhantes e se poderão contribuir na providência de alvos para terapêutica 

específica (Pober, 2007). 

A presença de múltiplas MF congênitas pode influenciar na decisão de 

diferentes abordagens para o paciente, tanto feitas pela equipe de saúde, quanto 

pela família. Isto se aplica cronologicamente desde o momento antenatal em 

que, em alguns países, pode ser considerada a interrupção da gestação (Lin et 

al., 2007) e em países como o nosso possa ser iniciado seguimento precoce da 

gestante, preparando-a para o possível mau desfecho, de modo a se considerar 

medidas pertinentes em evitar-se a distanásia do RN. 

 
Evolução Clínica 

 
Sabe-se que a maioria dos pacientes com HDC requer suporte ventilatório 

invasivo ao nascimento devido a insuficiência respiratória secundária à HP e 

alterado crescimento vascular pulmonar antenatal. Apesar de determinadas 

práticas como medidas relativas a gentle ventilation serem de consenso prático 

nestes pacientes, a abordagem padronizada em termos ventilatórios, 

principalmente no que diz respeito ao melhor modo ventilatório inicial, ainda não 

foi definida na literatura. A escolha entre VAFO e VMC ainda  é controversa 

dada a variedade de suas indicações de acordo com diferentes 
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protocolos, aparelhos e recursos disponíveis em cada centro (Fuyuki et al., 

2021). 

Estudos retrospectivos realizados em centros únicos descrevem o 

sucesso da VAFO como melhor modo ventilatório na HDC. Em teoria, a VAFO 

permite melhores trocas gasosas e minimiza a lesão pulmonar nos pulmões 

hipoplásicos devido a pressurização mais homogênea e baixos volumes 

correntes, evitando o volutrauma (Yang et al., 2021). 

Um dos poucos estudos multicêntricos randomizados realizados na área 

e que gerou grandes expectativas para definição da escolha do melhor modo 

ventilatório foi o VICI-trial. Encerrado antecipadamente por motivos logísticos e 

financeiros, incluiu 171 neonatos com HDC em um período de 5 anos e relatou 

semelhança entre os modos quanto aos desfechos de morte ou displasia 

broncopulmonar (DBP) (VMC 45% vs. VAFO 54%, OR 0.62, 95% CI: 0.25– 1.55, 

P=0.31) (Snoek et al., 2016b). 

Em nosso serviço, a VAFO é utilizada como falha à VMC, manutenção 

do IO >20 a despeito do uso de iNO (20 ppm) e/ou PaCO2>60 mmHg. Apesar de 

termos constatado em nossa casuística que o uso da VAFO esteve relacionado 

à mortalidade, inferimos que não é o modo ventilatório por si que agregou o pior 

desfecho aos pacientes, mas sim o fato de ter sido indicado para aqueles mais 

graves. Comparável a tal aposição, o VICI-trial demonstrou que o grupo de RN 

que utilizou a VAFO também foi mais frequentemente tratado com iNO, DVA de 

forma geral e ECMO, assim como teve MAP iniciais mais elevadas quando 

equiparado ao grupo VMC (Snoek et al., 2016b). 

Associada a disfunção cardíaca, a HP é considerada um pilar crucial 

causador da morbimortalidade do paciente com HDC. Decorrente do 
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desenvolvimento anormal da vasculatura pulmonar embasado no aumento do 

remodelamento, redução densitária e alterada responsividade vasculares, tem 

diferentes vias fisiopatológicas implicadas associadas a distintos alvos 

terapêuticos (Yang et al., 2021). 

Dentre as DVA mais comumente utilizadas neste contexto está o iNO. 

Considerado como terapia promissora no tratamento da HP na doença, é 

proposta terapêutica comum em UTIN, porém seus reais benefícios na HDC 

ainda são fato controverso na literatura (Putnam et al., 2016; Yang et al., 2021). 

Em revisão do banco de dados do CDHSG (Congenital diaphragmatic hernia 

study group), notou-se associação do uso de iNO ao óbito, com  aumento de 

15% na taxa absoluta de mortalidade (IC95%: 0.1–0.2). Seu uso pode levar a 

um aumento do retorno venoso pulmonar, que precipitaria a falência 

cardiopulmonar em um VE já comprometido em termos de tamanho e  função, 

como é o caso dos pacientes com HDC. Além disso, possui a limitação  da falta 

de resposta em alguns pacientes (Yang et al., 2021). Em contrapartida, outros 

autores notaram respostas benéficas com seu uso. Herich et al. (2019)  notaram 

melhora da oxigenação em 31% dos 265 RN com HDC avaliados, além de 

redução nas taxas de mortalidade e uso de ECMO no grupo dos pacientes 

respondedores à terapia. De forma semelhante, Lawrence et al. (2020) também 

constataram redução da necessidade do uso de ECMO no grupo de 

respondedores com função VE preservada. 

 
Na análise de nossos 137 pacientes, o uso de DVA de forma geral e, em 

especial de iNO, estiveram relacionados a maiores chances de mortalidade. Da 

mesma forma que a VAFO, indagamos se tal associação estaria associada a um 

perfil de maior gravidade destes pacientes, que demandam maior arsenal 
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medicamentoso e que por vezes apresentam má evolução independente do seu 

uso. De todo modo, cabe o discernimento de sua indicação e avaliação de 

múltiplos fatores antes de iniciá-los. 

Outra DVA frequentemente utilizada na HDC é o milrinone. Por suas 

propriedades inotrópicas e vasodilatadoras, é utilizada como adjuvante às 

terapias medicamentosas no paciente com HDC, com efeitos na melhora da 

função ventricular diastólica direita e aumento da velocidade sistólica ventricular 

direita, com consequente reflexo na elevação do fluxo sanguíneo pulmonar e 

oxigenação (Lakshminrusimha & Vali, 2018; Yang et al. 2021). 

Entretanto, estudos não controlados, com pequenas coortes de pacientes, 

apesar de notarem melhorias na função cardíaca diastólica, em especial de VD, 

demonstraram resultados controversos sobre o aumento do IO e sobre a 

ausência de resposta na redução da PSAP (Yang et al., 2021). Em nossa 

casuística, foi uma droga frequentemente utilizada e que não se relacionou à má 

evolução na análise dos 137 pacientes, apresentando resultados positivos na 

prática clínica quando bem indicada. Com base nas descrições de prontuário 

também não observamos como efeito colateral a hipotensão arterial, que 

necessitasse de vasopressores, efeito potencial e preocupante relatado por 

alguns autores (Samiee-Zafarghandy et al., 2015). 

Futuros estudos, como o atual multicêntrico randomizado placebo- 

controlado, auxiliarão a melhor definir o papel do milrinone na HDC, bem como 

seus efeitos práticos e benéficos nestes pacientes. Por ora, deve ser 

considerado como ferramenta válida para melhora da dinâmica cardíaca e 

aumento da oxigenação, principalmente quando resistente à terapêutica 

convencional vasodilatadora no paciente com HDC (Lakshminrusimha et al., 
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2017). 
 

Não notamos diferença estatisticamente significante para o óbito em 

relação ao tempo cirúrgico, ocorrendo este na maioria dos casos acima de 72 

horas de vida. Apesar de não haver evidências suficientes sobre o tempo correto 

para a intervenção cirúrgica, é de comum senso que a estabilização pré-

operatória é relevante na garantia de melhores resultados para o paciente com 

HDC. O período de estabilização pré-operatória almeja reduzir o risco de 

agravamento da HP e manter o equilíbrio cardiopulmonar (Politis et al., 2021). 

Estudos realizados não foram capazes de privilegiar o reparo cirúrgico tardio em 

comparação ao precoce (até 72 horas de vida). Um possível motivo para a 

ausência de tal definição é a heterogeneidade da doença, que envolve um 

grande espectro de gravidade dos pacientes, no qual uns toleram a intervenção 

precoce e outros requerem um período mais longo para atingir a estabilidade 

clínica para submissão ao procedimento (Yamoto et al., 2021). 

É evidente que a correção cirúrgica é essencial e necessária para se 

considerar quaisquer perspectivas de alta hospitalar. Em nossa casuística, 

apenas metade dos pacientes puderam atingir o momento cirúrgico, sendo que 

destes apenas 13% tinham relato de saco herniário e 40% precisaram de tela 

protética para reparo do defeito diafragmático. Tais constatações assemelham- 

se às observadas na literatura, que denotam um perfil de maior gravidade nas 

últimas décadas dos pacientes, provavelmente decorrente do crescente 

aumento das taxas de diagnóstico antenatal, de nascimentos em centros 

terciários e da necessidade de colocação do patch protético. Estes indivíduos 

possivelmente demandarão maior tempo de vida para correção pelo maior tempo 

para atingir a estabilidade cardiopulmonar, aumentando o tempo de 
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internação hospitalar e as consequentes chances de intercorrências nocivas 

(Morini et al., 2017; Politis et al., 2021). 

No grupo de pacientes com cardiopatia associada sabe-se que na maioria 

das vezes a correção do defeito diafragmático é feita primariamente à cirurgia 

cardíaca. Como abordado anteriormente, tais pacientes geralmente demandam 

mais tempo e exigem maior suporte para atingir a estabilidade hemodinâmica, 

por vezes com necessidade de ECMO, recurso heterogeneamente disponível 

(Menon et al., 2013; Balduf et al., 2018). Em nossa casuística não notamos 

prorrogação do tempo cirúrgico para correção da hérnia em tal população, mas 

observamos que a porcentagem de correção foi menor no grupo com cardiopatia 

(37% vs 54%). Apesar de relatos de sobrevida deste subgrupo de pacientes após 

correção cirúrgica da hérnia no período neonatal, as taxas de alta hospitalar são 

extremamente baixas (Gray et al., 2013; Balduf et al., 2018; Montalva et al., 

2019). Nossas taxas de alta hospitalar foram de apenas 17%, sendo que a 

mortalidade no grupo submetido a intervenção cardíaca foi 100%. 

 
Complicações 

 
A gravidade da doença está associada a complicações clínicas, 

relacionadas direta ou indiretamente às repercussões do grau de hipóxia 

secundário à hipoplasia pulmonar, HP e disfunção cardíaca, mas também 

àquelas inerentes ao próprio perfil de paciente crítico. Do total de pacientes, 69% 

apresentaram complicações clínicas, sendo as mais frequentes os distúrbios 

infecciosos (47%), hemorrágicos (34%) e pneumotórax (23%). 

Poucos estudos foram realizados com intuito de estudar os motivos da 
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maior predisposição do RN com HDC à sepse, já que fatores como a própria 

complexidade inerente, com possíveis alterações genéticas envolvidas, grande 

número de invasões, exposição a flora bacteriana hospitalar e longos períodos 

de internação muitas vezes seriam substrato suficiente para garantir a elevação 

do risco de sua ocorrência. Em estudo realizado por Levy et al. (2017), o risco 

para sepse foi superior em pacientes com espectro grave da doença, a exemplo 

daqueles com piores índices ultrassonográficos antenatais, presença de fígado 

intratorácico, menores IG e PN, e uso de tela para correção do defeito 

diafragmático. A pneumonia associada a ventilação (PAV) foi o tipo mais 

frequente de infecção na casuística dos autores, chegando a ter o dobro de 

frequência quando comparada a outras patologias. Picos de pressão pela VMI 

poderiam impactar na homeostase e apoptose celular e, associados a uma 

possível alteração de imunidade de pulmões hipoplásicos, elevariam a 

sensibilidade para o desenvolvimento da infecção (Levy et al., 2017). Apesar 

de não observada associação estatística ao óbito em nossa casuística, 

provavelmente porque pacientes sobreviventes apresentam maior tempo de 

internação com maior predisposição à sua ocorrência, é fato que a sepse tem 

impacto negativo na doença, tornando os fatores relacionados ao perfil de 

gravidade anteriormente descrito destes pacientes como um ciclo vicioso e 

também por permitir o desencadeamento de crises de HP e instabilidade 

hemodinâmica (Levy et al., 2017). 

Apesar dos avanços em protocolos neonatais relacionados a estratégias 

como gentle ventilation e hipercapnia permissiva, o pneumotórax ainda é uma 

complicação incidente, que pode ter desfecho fatal nesta população. Os fatores 

de risco relacionados ao seu desenvolvimento ainda não foram claramente 
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identificados (Masahata et al., 2020). Nossas taxas foram semelhantes às 

encontradas na literatura (23% vs 13,5-30%). Apesar de não se ter demonstrado 

estatisticamente significante, notamos que 71% dos pacientes que foram a óbito 

apresentaram tal complicação. De forma semelhante, Masahata et al. (2020) 

observaram em análise de 495 neonatos com HDC isolada que 10,5% 

desenvolveram pneumotórax antes da correção cirúrgica e também 

apresentaram maiores taxas de mortalidade, além de maior associação a piores 

IO 24h, maiores defeitos diafragmáticos, necessidade de tela protética e MAP 

mais elevadas, sendo este último fator relevante na análise multivariada. Em 

nossa casuística os valores referentes ao IO 24h foram também relacionados ao 

maior desenvolvimento da afecção (p 0,007), o que sugere um maior 

comprometimento referente a hipoplasia pulmonar associada. 

Outra constatação observada foi a maior prevalência dos distúrbios de 

coagulação, presentes em cerca de 2/3 dos pacientes que foram a óbito e 

apresentando-se em 67% (31/46) nas primeiras 72 horas de vida. Ainda que não 

estatisticamente significante como fator relacionado a mortalidade na análise dos 

137 casos de HDC, foi complicação clínica expressiva na avaliação dos 75 

pacientes sem cardiopatia e com ecocardiograma, mostrando-se relevante 

inclusive na análise multivariada. A evidência de coagulopatia em nossa prática 

clínica ocorreu tanto na forma de alterações laboratoriais, sem evidência de 

sangramento clínico, quanto de quadros hemorrágicos de pequena ou grande 

monta. Não encontramos na literatura estudos que avaliassem o sistema de 

coagulação na HDC. Entretanto, devemos considerar que tais pacientes, além 

de apresentarem reservas limitadas de fatores pró e 
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anticoagulantes, estão frequentemente submetidos a um cenário recorrente de 

inflamação sistêmica, em que hipóxia, labilidade de níveis pressóricos, 

imaturidade e múltiplas invasões de barreiras cutaneomucosas estão presentes, 

fatores potencialmente precipitantes de sua ocorrência (Veldman et al., 2010; 

Redford et al., 2016; Dorien et al., 2019). Estudos no tema seriam pertinentes 

para compreender as reais implicações e predisposições da coagulopatia na 

doença, de modo a antever possíveis propostas terapêuticas. 

No grupo com cardiopatia associada, a complicação mais comum notada 

foi a LRA. Sabe-se que tais pacientes apresentam um sistema cardiovascular 

anatômica e funcionalmente alterados que, em associação a diferentes graus de 

hipóxia prevalentes na doença e a imaturidade renal neonatal associada 

poderiam desde momentos iniciais levar ao déficit na oxigenação renal, 

causando a lesão (Harer & Chock, 2020). 

 
Índices Prognósticos 

 
No ambiente hospitalar, uma das estratégias utilizadas para aprimorar a 

identificação precoce do risco de morte em pacientes é desenvolver e 

implementar escores de alerta, que avaliem parâmetros fisiológicos para 

selecionar os indivíduos que necessitam de monitorização mais avançada e 

intervenção precoce (Mediratta et al., 2020). 

Um dos primeiros e mais conhecidos escores prognósticos neonatais foi 

o desenvolvido pela anestesista Virginia Apgar na década de 1950, no qual 

avaliavam-se parâmetros clínicos e necessidade de manobras de reanimação 

(Virginia, 1953). Este escore foi e até hoje é amplamente utilizado nas UTIN, mas 

como índice prognóstico isolado, tem suas limitações (Garcia, 2001). Na 
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HDC, já foi utilizado em estudos como importante fator prognóstico pós-natal 

(Chaudhary et al., 2019; Oh et al., 2019; Carmichael et al., 2020; Carmo et al., 

2020; Salas et al., 2020; Teo et al., 2020) e inclusive foi parte de ferramentas 

criadas para cálculo do risco de mortalidade no período pós-natal (Brindle et al., 

2014; Cochius-den et al., 2020). Em nossa casuística, também foi considerado 

relevante no desfecho de morte, possivelmente pelas notas serem um reflexo 

da maior gravidade do paciente, associada a maior demanda da reserva 

fisiológica de um sistema cardiopulmonar instável, desde momentos iniciais de 

condução da doença. Não notamos diferença estatisticamente significante em 

suas notas quando comparamos os grupos em relação à presença de 

cardiopatia. Inferimos que nestes pacientes, inicialmente, seus índices podem 

não refletir a gravidade que apresentam ou podem ser camuflados por uma 

possível compensação inicial dada a elevada RVP geralmente observada nas 

primeiras 72 horas de vida. De toda forma, é essencial que as manobras de 

reanimação em sala de parto sejam executadas com primazia para evitar maiores 

desencadeantes hipóxicos além dos já inerentes à doença. 

Outro índice relevante estatisticamente à evolução ao óbito destes 

pacientes foi o SNAPPE-II. O índice SNAP-II (Richardson et al., 1998) foi criado 

com intuito de simplificar seu escore de origem SNAP (Score for Neonatal 

Acute Physiology), de realização considerada difícil e elaborada, com 

preenchimento nas primeiras 12 horas de vida do RN, com o objetivo de 

minimizar efeitos do tratamento precoce. A este escore, foram adicionadas 3 

novas variáveis perinatais (PN, Apgar de 5º minuto e classificação PIG), 

denominando-o de SNAPPE-II (SNAP-II with Perinatal Extension) (Richardson et 

al., 2001). De fácil realização, ambos os índices são modelos já validados 
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para algumas doenças neonatais e parecem ser boas ferramentas preditivas 

para a evolução na HDC (Chiu et al., 2016; Salas et al., Daodu & Brindle, 2017; 

Salas et al., 2020). A evidência de piores pontuações em seus índices observada 

no subgrupo de cardiopatas, reflete a importante associação de seus valores à 

gravidade destes pacientes. 

O índice de oxigenação, calculado pela fórmula (IO = FiO2 x MAP x 

100/PaO2 – Anexo 1) é utilizado para avaliar a gravidade da falência respiratória 

hipóxica e a HP em UTIN (Rawat et al., 2015; Muniraman et al., 2019). É utilizado 

com frequência na admissão e evolução dos RN com HDC, pois auxilia na 

tomada de decisões a despeito da indicação de terapêuticas como o iNO, VAFO 

e ECMO, além de verificar respostas frente às terapêuticas adotadas (Bohn et 

al., 2015). Seu uso particular como valor prognóstico na doença também foi 

objeto de estudo por alguns autores (Basiewicz-Slaczka et al., 2012; Mann et al., 

2012; Tan et al., 2012; Basiewicz-Slaczka et al., 2015; Ruttenstock et al., 2015; 

Bruns et al., 2018; Salas et al., 2020), que notaram significância estatística em 

sua associação com o pior desfecho dos RN com HDC, mas em sua maioria (5/6 

estudos) tinham pequena casuística e foram feitos em centros únicos. 

Em nossa análise, os valores do IO 24h não só foram relevantes à 

evolução ao óbito quando avaliados isoladamente, mas também mostraram 

sua influência e relevância quando analisados em conjunto com as outras 

covariáveis nos modelos múltiplos. Na análise multivariada relativa aos 137 

casos de HDC, em conjunto com menores PN, elevou as chances de óbito em 

praticamente 30% frente ao aumento de 1 unidade. Indagada a associação de 

menores de PN e prematuridade, interrogamos se tal condição poderia conferir 
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menor oxigenação tecidual e maior necessidade de incrementos na FiO2 e MAP, 

refletidas pelo IO 24h. Em relação à segunda análise, referente aos 75 casos 

sem cardiopatia e com ecocardiograma, a sua significância estatística foi 

constatada junto à presença de distúrbio de coagulação. Neste caso, aventamos 

a hipótese de que seus valores estariam associados ao maior grau de hipóxia 

que, por consequência, implicaria na predisposição da ocorrência da 

coagulopatia. 

A relevância de tais índices na HDC condiz com o elemento fisiopatológico 

essencial da doença, a hipóxia, com suas respectivas repercussões 

multissistêmicas. Tais indicadores mostram-se capazes de delinear o perfil de 

gravidade desde o momento inicial de vida destes RN e, em conjunto com outros 

fatores clínicos podem potencializar a predição do risco de morte. 

O Ecocardiograma 
 

Como abordado anteriormente, o grau de HP é importante fator 

relacionado à mortalidade na HDC. Diferentemente do RN hígido, o RN com HDC 

lida com a persistência anormal da elevada RVP. Sempre buscou-se reconhecer 

a relação da HP com a sobrevida destes pacientes, porém o discernimento dos 

limites de definir a sua irreversibilidade secundária ao grau de hipoplasia 

pulmonar ainda não foi possível clinicamente. Estudos buscaram avaliar seu 

comprometimento clínico com base em parâmetros ecocardiográficos (Wynn et 

al., 2013; Lusk et al., 2015). Em análise retrospectiva, Dillon et al. (2004) 

comprovaram que a relação entre PSAP/PAS poderia subdividir os pacientes em 

diferentes desfechos, com mortalidade de 64% no grupo em que a PSAP foi 50 

a 90% da PAS, 100% no grupo de PSAP 
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suprassistêmica e próxima a 0% no grupo em que a HP se resolveu até a terceira 

semana de vida. Em nossa casuística concordamos com tais achados, 

mostrando a relevância desta relação, com 100% de sobrevida nos casos com 

PSAP < 2/3 PAS e 66% de mortalidade nos casos com PSAP suprassistêmica. 

De forma semelhante, a medida VTIp, reflexo da HP e dinâmica VD, também 

mostrou associação de seus valores à pior evolução, assim como a maior 

graduação adotada na escala do ductal shunt. Apesar de outros fatores poderem 

estar associados, tais dados podem inferir diferentes graus de hipoplasia e 

acometimento parenquimatoso pulmonar, que podem ser de fato irreversíveis e 

pouco responsivos à terapêutica utilizada. 

O papel do coração esquerdo no colapso circulatório tem sua primeira 

investigação na observação de cavidades cardíacas esquerdas pequenas em 

pacientes com HDC esquerda (Siebert et al., 1984). Além da hipótese inicial de 

que a presença das vísceras abdominais poderia levar à compressão da massa 

cardíaca e à hipoplasia de suas estruturas, outra hipótese também aceita é a 

de que a diminuição do fluxo sanguíneo direcionado para tais câmaras, 

decorrente da distorção anatômica, também contribuiria ao hipodesenvolvimento 

observado (Chatterjee et al., 2020). Em nosso estudo, além da redução do 

calibre de raiz aórtica, tanto a redução diametral quanto funcional do VE foram 

fatores importantes ao óbito. A disfunção cardíaca decorrente, principalmente no 

que se refere ao VE, pode ser considerada a raiz do problema em impedir a 

irreversibilidade da falência cardiopulmonar, muito além que a gravidade da HP 

por si. O suporte inotrópico neste contexto pode ser tão crítico e essencial quanto 

tratar a HP, mas também deve considerar-se sua limitação, pela impossibilidade 

de se atuar em uma anatomia 
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estruturalmente alterada, com ínfimas chances de compatibilidade com a vida 

(Wynn et al., 2013; Lakshminrusimha & Vali, 2018). 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

9. CONCLUSÕES 
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1. Aspectos clínicos e índices prognósticos neonatais estão associados ao 

óbito de RN com HDC. Dentre estes, diagnóstico antenatal, gênero 

feminino, menores IG, prematuridade, BP ao nascer, lateralidade direita 

da hérnia, presença de MF associadas e fenótipo sindrômico, fígado 

intratorácico, escores prognósticos (Apgar de 1º e 5º minutos, SNAPPE-

II, IO 24h), uso de VAFO, DVA de forma geral e em especial de iNO 

estiveram associados ao óbito. Menores pesos de nascimento e maiores 

pontuações no IO 24h apresentaram relevância estatística na análise 

multivariada; 

 
2. A presença de cardiopatia na doença conferiu elevadas taxas de 

mortalidade, bem como menores IG e PN, maior associação a outras MF 

e fenótipo sindrômico, piores pontuações nos índices SNAPPE-II e IO 

24h, uso de VAFO e iNO e maior taxa de LRA. As cardiopatias 

relacionadas a obstrução da via de saída do coração esquerdo, foram as 

mais encontradas, com destaque para a coartação de aorta; 

 
3. Na análise dos pacientes com ecocardiograma precoce e sem cardiopatia 

associada, menores PN, coexistência de MF, piores pontuações em 

índices prognósticos (Apgar de 1º e 5º minutos, SNAPPE-II e IO 24h), 

presença de distúrbio de coagulação durante a internação, uso de VAFO, 

DVA de forma geral e especificamente de iNO  e milrinone, foram fatores 

estatisticamente significantes ao óbito. Dentre os parâmetros 

ecocardiográficos avaliados, reduções diametrais e funcionais relativas ao 

coração esquerdo (aferidas pelo escore Z de DDVE, diâmetro de arco 

aórtico e FEVE, respectivamente) e maior gravidade da HP (observada 

pelas piores pontuações nas escalas da 
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relação entre PSAP/PAS e ductal shunt e menores valores do VTIp) 

estiveram associadas a mortalidade. A presença de distúrbio de 

coagulação e maiores pontuações no IO 24h apresentaram relevância 

estatística na análise multivariada. 



 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

10. ANEXOS 
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Anexo 1: Definições adotadas para termos utilizados na dissertação. 
 

 
TERMO DEFINIÇÃO Referência adotada 

Pequeno para IG (PIG): Percentil p<10 do Pn para IG Fenton & Kim, 2013 
Adequado para IG (AIG): Percentil 10<p<90 para IG 

Grande para IG (GIG): Percentil p>90 para IG 

Boletim de Apgar Vide Anexo 2 Apgar, 1953 

SNAPPE-II Vide Anexo 3 Richardson et al., 2001 

Índice de oxigenação (IO) Índice utilizado para avaliar a a 
falência respiratória hipoxêmica 
em neonatos, com um cutoff 
arbitrário de < 15 (leve), 16-25 
(moderada), 26-40 (grave) e 
>40 (muito grave). Calculado 
pela fórmula IO = 
MAPxFiO2x100/PaO2 

Muniraman et al., 2019 

Sepse Disfunção orgânica causada por 
uma resposta desregulada do 
hospedeiro pelo processo 
infeccioso. 

Singer et al., 2016 

Sepse neonatal precoce 
(SNNP) 

Sepse que ocorre nos primeiros 
28 dias de vida de vida, com 
início nas primeiras 72 horas de 
vida em RN internados em 
UTIN. 

Simonsen et al., 2014 

Sepse neonatal tardia (SNNT) Sepse que ocorre a partir de 72 
horas de vida em RN internados 
em UTIN e a partir de 7 dias de 
vida em RN nascidos a termo, 
em período de até 90 a 120 dias 
de vida. 

Simonsen et al., 2014 

Distúrbio de coagulação 2 ou mais fatores, sendo: 
presença de alterações no 
coagulograma (em especial 
alargamento do TP- tempo de 
protrombina, TTPA- tempo de 
tromboplastina ativada, 
diminuição da atividade 
protrombínica), sinais de 
sangramento clínico, 
plaquetopenia, redução do 
fibrinogênio, aumento do D- 
dímero, necessidade de 
hemoderivados para correção; 

Definição estipulada pelos 
autores da tese. 

Lesão renal aguda (LRA) Elevação da creatinina sérica de 
forma aguda e reversível 
associada a não à redução do 
débito urinário. 

Singbartl & Kellum, 2012 
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Anexo 2: Cálculo do SNAPPE-II. 
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Anexo 3: Boletim de Apgar: parâmetros avaliados. 
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Anexo 4: Protocolo Institucional (última atualização em 2019) 

 
I) ASSISTÊNCIA DO RN NA UTI NEONATAL 

• Radiografia simples de tórax para confirmar o diagnóstico de HDC e verificar o 

posicionamento da cânula orotraqueal 

• Controles (Pulso, pressão arterial - PA, diurese e densidade urinária - DU); oximetria de 

pulso 

• Cateterização da artéria umbilical para coleta de gasometria pós-ductal 

• Acesso venoso para fluidos e fármacos 

• Aferir Pressão arterial média (PAM) 

o Ajustar os parâmetros do ventilador para manter PO2  entre 50 e 70 mmHg e 

PCO2 60 mmHg (Hipercapnia permissiva), desde que pH ≥ 7,20. 

o Parâmetros iniciais do ventilador: FiO2= 60-100%, Pressão inspiratória (Pinsp)= 

20 cm, Pressão expiratória positiva final (PEEP)= 5, Frequência respiratória 

(FR)= entre 40 e 60 ipm, Tempo inspiratório (Tinsp)= 0,5s 

 
II) PRESCRIÇÃO 

1. Jejum + sonda orogástrica aberta (SOG) 

2. Hidratação: 60 mL/Kg/dia (RN de terno - RNT); 90 mL/Kg/dia (RN pré-termo - RNPT) 

3.Antibioticoterapia: Penicilina Cristalina + Amicacina ou Cefotaxima (de acordo com a função 

renal) se apresentar fatores de risco para infecção  Aguardar resultados de hemograma PCR 

e hemocultura para suspensão. 

4-Analgesia: enquanto o RN está em VMC, prescrever se necessário em acesso venoso: 

Dipirona; Fentanil 0,5 a 2,0 mcg/kg/h; Precedex 0,25 a 0,75 mcg/kg/min 

5. Analgesia e sedação “gentil”: Se paciente em VAFO 

6. Avaliar necessidade de DVA 

7. HIPERTENSÃO PULMONAR: 

- Considerar o uso de Milrinone (0,25-0,75g/Kg/min) na disfunção de VD ou hipoxemia grave 

(PaO2 < 50mmHg em FiO2  60%); 

- Associar Noradrenalina na dose de 0,1 - 1 g/Kg/min; 

- Manter PAM em 30mmHg nos RNPT e em 40mmHg nos RNT. 

- Se RN com hipotensão arterial em uso de noradrenalina na dose de 0,1 - 1 g/Kg/min, iniciar 

Adrenalina, ou vasopressina de 0,01 a 0,04 U/Kg/h; 

- RN com hipotensão arterial na vigência de duas DVA, iniciar hidrocortisona na dose de 1 a 2 

mg/Kg/ dose a cada 8 horas. 

 
III) EXAMES DE IMAGEM 

- Ecocardiograma com Doppler: Avaliar anomalias cardíacas, estado hemodinâmico, 

gravidade da HP. Repetir exame conforme evolução clínica. 

- US de crânio: verificar presença de Hemorragia. 
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IV) TERAPÊUTICA COM ÓXIDO NÍTRICO INALATÓRIO 

a. Gasometria arterial - 30 minutos antes e após o início do iNO. 

b. Monitorizar presença de sangramentos – coagulação intravascular disseminada (CIVD), 

plaquetopenia 

c. Saturação = pré e pós-ductal 

d. Pressão arterial, frequência cardíaca e oximetria de pulso contínua. 

a) Critérios de suspensão: a) Hipotensão arterial grave; b) Aumento da metahemoglobina 

> 7%, se uso por 1 semana e coloração azulada; c) Sangramentos 

 
 

V) VENTILAÇÃO DE ALTA FREQÜÊNCIA OSCILATÓRIA 

a. OXIGENAÇÃO: Inicia-se com MAP 1 - 2 cm acima da MAP em que estava na VMC, e 

eleva-se 1 - 2 cm de cada vez (máximo 17), até conseguir uma PaO2  50 mmHg. No 

desmame, diminuir inicialmente a FiO2 e depois a MAP. 

b. VENTILAÇÃO: A PaCO2 deve ser ajustada inicialmente através da amplitude ( 

amplitude,  PaCO2). Se com amplitude máxima (100), não ocorrer redução da PaCO2, 

então,  FR). 

c. No momento da aspiração pode ocorrer diminuição importante da saturação, sendo 

recomendado o uso de circuito fechado de aspiração (Track-Care®). 

d. Controles: radiografia de tórax (manter insuflação próxima a 8 - 9 costelas); vibrações 

até a raiz de coxa. 

e. Monitorização: Pressão arterial - se hipotensão mantida, considerar suspensão; Débito 

urinário; Oximetria de pulso - 88 - 92%; PaO2 - 50 - 70 mmHg; PCO2 até 60 mmHg, com 

pH≥ 7,2 

f. Desmame: diminuir FiO2 lentamente; Diminuir MAP 1 - 2 cm até MAP 10 a 12; Aumentar 

FR até 10 ipm; Retornar à VMC. 

 
VI) SILDENAFIL 

INDICAÇÕES: crianças com piora da HP e não mais responsivas ao iNO, com VAFO e milrinone; 

pacientes com dificuldade de desmame do iNO; dose: 0,5 a 3 mg/Kg/dose SOG 6/6h. 

 
Protocolo Uso de Óxido Nítrico Inalatório 

 
 
 
 

 

IO≥20; ECO Doppler (HP e shunt D-E); 

hipoxemia associada a diferença satO2 

>5% pré e pós ductal 

Parcialmente ou não 

responsivo 

 
 

Sim - responsivo 

Aumento PaO2 pré 

ductal≥ 20mmHg 

Desmame do oxigênio quando PaO2 

60-80mmHg e satO2 ≥ 90% 
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Falha: IO > 40 por no mínimo 3h 

MAP> 17 (para manter satO2>85%) 

Hipotensão refratária 

PN > 3.500 gramas – VAFO(SensorMedics) 

FiO2 para manter saturação pré ductal entre 

85-95%; MAP: 12 – 16cm H2O; Amplitude 

(AP) vibração até a raiz da coxa(30- 

50cmH2O); FR: 10-12 Hz:TI:33%; Fluxo:20lpm 

Ventilação de Alta Frequência 

(repetir gaso arterial após 30-60min e a 

critério clínico e gasométrico/RX tórax 

após iniciar) 

Óxido Nítrico: 20 ppm 

(resposta após 30-60 

min com gaso arterial) 

Ventilação Pulmonar Mecânica Convencional: modo convencional (A/C); FiO2 para 

manter saturação pré ductal entre 85-95% (mantendo boa perfusão periférica); 

Pinsp < 25cmH2O; PEEP 6-7 cmH2O; FR 40-60 cpm 
*considerar satO2> 70% nas primeiras 2 horas de vida 

Falha da VPM convencional (otimizar): pH ≤ 7,20 e PCO2 

> 65 e/ou PIP > 25 e/ou IO≥20 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Suporte Ventilatório na 
Hérnia Diafragmática Congênita (HDC)- CN e CTIN2 

 

 

Contra 

indicações: 
 

IG ≤ 34 semanas 
 

Sangramento 

ativo 

 

IO≥20; ECO doppler (HPPN e shunt D-E) 
 

 Responsivos: 

PaO2>20mmHg 
 

Não 

responsivos: 

suspender 

 

 

 
 

 

Suspender NO 

Sem resposta na PaO2 

ou Saturação de O2 

Estratégias para melhorar a 

oxigenação: fluidos, milrinone, 

dopamina, noradrenalina, adrenalina, 

sildenafil, modificar o modo 

ventilatório 

Sucesso 

Saturação e PaO2 estáveis ou 

FiO2 igual ou aumento ≤ 15% 

Iniciar desmame NO: 5ppm 

a cada 4 horas até 5ppm e 

após 1ppm a cada 4 horas 

Retornar com a dose 

usada de NO 

Falha 

Queda da saturação ≥5% e aumento da 

FiO2 ≥15% para manter PaO2 > 60mmHg 

FiO2<60% e PaO2>60mmHg 

PN ≤ 3.500 gramas - VAF (Babylog) FiO2 para 

manter saturação pré ductal entre 85-95%; 

MAP: 12 – 16cm H2O; Amplitude (%) vibração 

até a raiz da coxa( 70%-100%); FR: 10-12 Hz 
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Anexo 5: Análise qualitativa das variáveis clínicas estudadas no grupo de pacientes 

sem cardiopatia associada com ecocardiograma precoce (n=75). 
 

 
 Óbito (não) 

N = 33; n (%) 
Óbito (sim) 
N = 42; n (%) 

Total 
N (%) 

 

Valor P 

CARACTERÍSTICAS DOS RN     

Nascidos na Instituição 
Sim 
Não 

 

38 (51) 
4 (31) 

 

24 (32) 
9 (69) 

 

62 (83) 
13 (17) 

 

.065 

Parto 
Cesárea 
Vaginal 

 

28 (52) 
5 (24) 

 

26 (48) 
16 (76) 

 

54 (72) 
21 (28) 

 

.028 

Gênero 
Masculino 
Feminino 

 

31 (59) 
11 (50) 

 

22 (41) 
11 (50) 

 

53 (71) 
22 (29) 

 

.500 

IG (semanas)* 38.098 + 1.499 37.67 + 1.617 37.9 + 1.55 .24 

Prematuros (< 37 semanas) 
Sim 
Não 

 

8 (50) 
34 (58) 

 

8 (50) 
25 (42) 

 

16 (21) 
59 (79) 

 

.586 

Peso de nascimento (gramas)* 3077.74 + 422 2828.48 + 552 2968 g + 496 .030 

Baixo peso (< 2500 gramas) 
Sim 
Não 

 

3 (21) 
39 (64) 

 

11 (79) 
22 (36) 

 

14 (19) 
61 (81) 

 

.006 

Adequação do Pn para IG* 45 + 27 35 + 28 40 + 28 .144 

PIG 
Sim 
Não 

 

3 (33) 
39 (59) 

 

6 (67) 
27 (41) 

 

9 (12) 
66 (88) 

 

.170 

Balão traqueal 
Sim 
Não 

 
7 (47) 
35 (58) 

 
8 (53) 
25 (42) 

 
15 (20) 
60 (80) 

 
.416 

HDC + MF associada 
HDC isolada 

6 (30) 
36 (65) 

14 (70) 
19 (35) 

20 (27) 
55 (73) 

.006 

MF maior 
Sim 
Não 

 

0 (0) 
26 (38) 

 

6 (100) 
43 (62) 

 

6 (8) 
69 (92) 

 

.006 

Lateralidade 
Esquerda 
Direita 

 

39 (60) 
3 (30) 

 

26 (40) 
7 (70) 

 

65 (87) 
10 (13) 

 

.095 

Fígado intra-torácico 
Sim 
Não 

 

19 (46) 
22 (69) 

 

22 (54) 
10 (31) 

 

41 (56) 
32 (44) 

 

.056 

ÍNDICES PROGNÓSTICOS     

Apgar 1º minuto* 
Apgar 5º minuto* 
SNAPPE-II* 
IO 24h* 

7 (1-9) 
9 (4-10) 
20 + 17 
3.9 (1.3-26.5) 

4 (0-8) 
8 (2-9) 
47 + 21 
30 (3.3-100) 

6 (0-9) 
8 (2-10) 
33 + 23 
9 (1-100) 

< .0001 
< .0001 
< .0001 
< .0001 

EVOLUÇÃO CLÍNICA     

Tempo de ventilação (dias)* 23 + 29 11 + 14 18 + 24 .044t 

VAFO 
Sim 
Não 

 
14 (30) 
28 (97) 

 
32 (70) 
1 (3) 

 
46 (61) 
29 (39) 

 
< .0001 

DVA 
Geral 
iNO 
Milrinone 

 

33 (50) 
16 (33) 
30 (50) 

 

33 (50) 
33 (67) 
30 (50) 

 

66 (88) 
49 (65) 
60 (80) 

 

.004 
< .0001 
.045 
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Correção cirúrgica 
Tempo para correção (dias)* 
Tela protética 

42 (86) 
4 (1-36) 
14 (74) 

7 (14) 
3 (1-49) 
5 (26) 

49 (65) 
4 (1-49) 
19 (39) 

< .0001 
.536 
.093 

Complicações (internação) 
Geral 
Sepse 
SNNP 
SNNT 
Distúrbio de coagulação 
Pneumotórax 
LRA 

 
34 (54) 
29 (66) 
4 (57) 
27 (69) 
14 (42) 
7 (50) 
2 (29) 

 
29 (46) 
15 (34) 
3 (43) 
12 (31) 
20 (58) 
7 (50) 
5 (71) 

 
56 (75) 
44 (59) 
7 (16) 
39 (89) 
33 (44) 
14 (19) 
7 (9) 

 
.532 
.039 
.675 
.319 
.010 
.616 
.229 

Tempo de internação (dias)* 34 (6-265) 4 (<1-61) 21 (<1-265) < .0001 
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Anexo 6: Análise qualitativa das variáveis ecocardiográficas estudadas no grupo de 

pacientes sem cardiopatia associada com ecocardiograma precoce (n=75). 
 

 
 Óbito (não) 

N = 33; Média 
+ DP ou 
Mediana 
(min-max) 

Óbito (sim) 
N = 42; 
Média + DP 
ou Mediana 
(min-max) 

 

Total 
Média + DP 
ou Mediana 
(min-max) 

 

N 
total 

 
 

Valor P 

     .582 
DDVD escore Z 0.87 + 1.26 0.94 + 1.34 0.89 + 1.29 75  

 
DDVE escore Z 

 
-2.43 + 1.74 

 
-3.75 + 1.91 

 
-3.01 + 1.92 

 
75 

 
.008 

 
DSVE escore Z 

 
-2.96 + 1.88 

 
-3.22 + 3.17 

 
-3.07 + 2.51 

 
74 

 
.987 

 
FEVE (%) 

 
78 (29-93) 

 
64 (20-95) 

 
74 (20-95) 

 
75 

 
< .0001 

Diâmetro de arco aórtico 
(mm) 

 

8 (6-11) 
 

7 (4-11) 
 

8 (4-11) 
 

73 
 

.015 

 

TAPSE (cm) 
 

0.685 (0.10- 
1.00) 

 

0.675 (0.40- 
1.50) 

 

0.68 (0.10- 
1.50) 

 

34 
 

.746 

 

VTIp (cm) 
 

7.8 (4.9-13.7) 
 

6.62 (3.0- 
11.0) 

 

7.5 (3.0- 
14.0) 

 

43 
 

.031 

 

Ductal shunt* 
1 
2 
3 

 
 

1 (7) 
2 (14) 
30 (65) 

 
 

14 (93) 
12 (86) 
16 (35) 

 
 

15 (20) 
14 (19) 
46 (61) 

 
 

75 

 
 

<.0001 

 

PSAP x PAS* 
PSAP < 2/3 PAS 
PSAP > 2/3 PAS 
PSAP > PAS 

 
 

8 (100) 
23 (66) 
11 (34) 

 
 

0 (0) 
12 (34) 
21 (66) 

 
 

8 (10) 
35 (47) 
32 (43) 

 
 

75 

 
 

.001 

* n (%) 
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