UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
MATERNIDADE ESCOLA
PROGRAMA DE MESTRADO PROFISSIONAL EM ¥
SAUDE PERINATAL

JULIANA LAPOENTE MARQUES FONSECA

A AVALIACAO DO DUCTO VENOSO NO PRIMEIRO TRIMESTRE DA
GESTACAO PARA A PREDICAO DE DESFECHOS ADVERSOS

Rio de Janeiro
2020



UNIVERSIDADE FEDERAL DO RIO DE JANEIRO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
MATERNIDADE ESCOLA
PROGRAMA DE MESTRADO PROFISSIONAL EM SAUDE PERINATAL

JULIANA LAPOENTE MARQUES FONSECA
http://lattes.cnpq.br/1157540292432027
https://orcid.org/0000-0001-6383-6030

A AVALIAQE:O DO DUCTO VENOSO NO PRIMEIRO TRIMESTRE DA
GESTACAO PARA A PREDICAO DE DESFECHOS ADVERSOS

Dissertacdo de Mestrado apresentado ao Programa de Mestrado
Profissional em Saude Perinatal, da Universidade Federal do
Rio de Janeiro/Maternidade Escola como parte dos requisitos
necessarios a obtengéo do titulo de Mestre em Salde Perinatal..

Orientador: Joffre Amim Junior
http://lattes.cnpq.br/6975185315875455

Orientadora: Karina Bilda de Castro Rezende
http://lattes.cnpq.br/5712393704487226

Rio de Janeiro
2020


http://lattes.cnpq.br/1157540292432027
http://lattes.cnpq.br/6975185315875455

F733

Fonseca, Juliana Lapoente Marques

A avaliacdo do ducto venoso no primeiro trimestre da gestagdo para a
predicdo de desfechos adversos / Juliana Lapoente Marques Fonseca --
Rio de Janeiro: Maternidade Escola-UFRJ, 2020.

84f.;31cm.

Orientador: Joffre Amim Junior

Orientadora: Prof. Karina Bilda de Castro Rezende

Dissertagdo de mestrado (Programa de Mestrado Profissional em
Salde Perinatal) - Universidade Federal do Rio de Janeiro, Maternidade
Escola, 2020.

Referéncias: f. 49

1. Primeiro trimestre da gravidez 2. Aberra¢fes cromossémicas 3.
Anormalidades congénitas 4. Cardiopatias 5. Morte fetal 6. Mestrado
Profissional em Salde Perinatal 1. Dissertagdo Il. Amim Junior, Joffre;,
I1l. Rezende, Karina Bilda de Castro IV. Universidade Federal do Rio de
Janeiro, Maternidade Escola. V. Titulo.

CDD: 621.039




A AVALIACAO DO DUCTO VENOSO NO PRIMEIRO TRIMESTRE DA
GESTACAO PARA A PREDICAO DE DESFECHOS ADVERSOS

Autora: Juliana Lapoente Margues Fonseca
Orientadores: Prof. Dr. Joffre Amim Junior e MSc. Karina Bilda de Castro Rezende
Dissertacdo de Mestrado apresentado ao Programa de Mestrado Profissional em Salde
Perinatal, da Universidade Federal do Rio de Janeiro/Maternidade Escola como parte dos
requisitos necessarios a obtencao do titulo de Mestre em Saude Perinatal.

Aprovada em: 27/05/2020

Banca:

Presidente: Professor Dr. Joffre Amim Junior

Professor Dr. Arnaldo Prata Barbosa

Professor Dr. Ivo Basilio da Costa Junior



AGRADECIMENTOS

Agradeco a conclusdo da dissertacdo, apds 3 anos, entre estagio probatdrio e 0 curso
do mestrado profissional, primeiramente a Deus. Foram muitos 0S momentos que precisei de
forca, diante ao meu dia-a-dia corrido, e achei que néo iria concluir.

Ao meu marido, Bruno Fonseca, me gostaria de me desculpar por minha auséncia em
tantas ocasides e agradecer por acreditar na minha capacidade sempre, mesmo quando nem
eu acredito.

A amiga e orientadora Karina Bilda, que foi incansavel em seu apoio e orientagdes,
disponibilizando do seu momento livre para ajudar, meu eterno agradecimento.

Ao orientador Joffre Amim, por todos ensinamentos e por ter me dado a
oportunidade de me tornar Mestre.

Aos meus queridos amigos apelidados como karinetes, por deixarem essa trajetoria
mais leve e concluirem essa etapa juntamente a mim. Muito orgulho de todos vocés.

A todos os professores que tive a oportunidade de conhecer e poder aprender um
pouquinho. Obrigado por me capacitaram para o titulo de Mestre.

Aos meus avaliadores, Ivo Basilio, Arnaldo Prata e Cristos Pritsivelis pelas
observacOes dadas e por terem aceitado meu convite de participar da Banca examinadora.

E agora, ao meu estimulo diario, minha filha Isabela que ainda esta no ventre e nédo

tem idéia da forca que ja esta me dando.



RESUMO

FONSECA, Juliana Lapoente Marques. A avalia¢do do ducto venoso no primeiro trimestre
da gestacdo para a predicéo de desfechos adversos. 2020. 84f. Dissertacao (Mestrado em
Saude Perinatal) - Universidade Federal do Rio de Janeiro, Maternidade Escola, Programa de
Mestrado Profissional em Sadde Perinatal. Rio de Janeiro, 2020.

Introducdo: o exame ultrassonogréfico de rastreio do primeiro trimestre de gestacdo
realizado entre 11 e 13 semanas e 6 dias, foi desenvolvido para o rastreio de
cromossomopatias e também se presta para o rastreio de outras situacdes adversas como a
restricdo de crescimento fetal, do parto prematuro e da pré-eclampsia. O ducto venoso (DV) é
um pequeno vaso da circulagéo fetal, que aparece no embrido humano em torno do 30° dia de
vida, quando o mesmo tem aproximadamente 6,5 mm de comprimento cabeca nadega. Sua
funcdo na vida intrauterina é transportar sangue oxigenado da veia umbilical até o atrio direito
do feto. E o DV importante marcador a ser avaliado no primeiro trimestre. A alteracio
qualitativa ou quantitativa do DV contribui para identificar gestacbes com prognostico
adverso, como a presenca de anomalias estruturais, sindromes genéticas e maior risco de 6bito
fetal. Objetivo Geral: Avaliar o desempenho da medida dopplerfluxométrica do indice de
pulsatibilidade do ducto venoso (PI-DV), no primeiro trimestre, na predicdo dos desfechos
adversos da gestacdo. Objetivos Especificos: (1) Descrever a distribuicdo dos valores do PlI-
DV quanto as medidas de tendéncia central e de variabilidade; (2) Associar a medida do PI-
DV, com a presenca dos desfechos adversos: alteracdes cromossémicas no feto e/ou recém-
nascido; presenca de malformagbes estruturais e cardiopatias, na auséncia de
cromossomopatias; e obito fetal; (3) Construir linha de cuidado para gestagdes com PI-DV
alterado no exame de rastreio de 1° trimestre. Métodos: Estudo observacional, transversal,
descritivo e analitico. Foram incluidos todos os casos, de maneira consecutiva, de gestacoes
de feto Unico e gemelares dicoriénicos, que realizaram ultrassonografia com a mensuracéo de
PI-DV, no periodo de 01 de janeiro de 2013 a 31 de dezembro de 2017, com desfecho
conhecido da gestacdo. Resultados: Tivemos 1622 casos na amostra final com os seguintes
desfechos: 23 oObitos fetais, 35 fetos com malformacdes identificadas pela ultrassonografia,
das quais 9 foram cardiopatias e 3 fetos com alteracBes cromossdmicas identificadas pelo
cariotipo. Apos construcdo e andlise das curvas ROC, ndo encontramos resultado satisfatério
da medida do PI-DV com nenhum desfecho estudado. Discussdo: O rastreio do primeiro

trimestre na Maternidade Escola da Universidade Federal do Rio de Janeiro € feito pelo



programa Astraia®, a partir dos dados da idade materna, medida do PI-DV, frequéncia
cardiaca fetal e da transluscéncia nucal. Obtivemos apenas 3 casos de aneuploidias
confirmadas em nossa amostra, nossa casuistica ndo obteve significativa associacdo com o
aumento do PI-DV. Obtivemos o percentil 95 do grupo normal, que foi 1,35 (1C95%:1,32-
1,42) e encontramos semelhanca com outros autores que também avaliaram nossa populacéo.
ConclusBes: A amostra final teve a média 1,00 (0,909-1,090), mediana 0,98 (0,97-0,99),
valores limite 0,18 e 2,93 e p95 1,36(1,32-1,43). Os casos normais tiveram a média 1,00
(0,909-1,090), mediana 0,98 (0,97-0,99), valores limite de 0,18 e 2,93 e p95 de 1,35 (1,32-
1,42). Nos casos alterados valor da média de 1,22 (1,008-1,438), mediana 1,00 (0,96-1,08),
valores limite 0,35 e 2,59 e p95 1,84 (1,43-2,59). A medida alterada do PI-DV, na amostra

estudada, ndo teve boa associacdo com os desfechos gestacionais adversos estudados.

Palavras—chaves: Primeiro Trimestre Da Gravidez. Aberracbes Cromossdmicas.

Anormalidades Congénitas. Cardiopatias. Morte Fetal.



ABSTRACT

Introduction: The ultrasound scan at 11-13 weeks of gestation was developed for the
screening of chromosomal defects and it is also useful for the screening of other adverse
outcomes such as fetal growth restriction, preterm birth and preeclampsia. The ductus venosus
(DV), a small vessel of the fetal circulation, is formed by the 30th gestational day when the
crown-rump length of the fetus is approximately 6.5 mm. The role of the DV during the
intrauterine life is to transport oxygenated blood from the umbilical vein to the right atrium.
The qualitative or quantitative blood flow abnormality in the DV aids the identification of
pregnancies at higher risk for a poor prognosis, such as the presence of fetal malformation,
genetic syndromes and higher risk of fetal death. Main Objective: To analyze the performance
of the ductus venosus pulsatility index (DV-PI) assessed during the first trimester to predict
gestational adverse outcomes. Specific Objectives: (1) To describe the distribution of the DV-
Pl values in relation to the measure of central tendency and variance; (2) To analyze the
association between DV-PI value with gestational adverse outcomes: chromosomal defects in
the fetus and/or in the neonate; fetal malformation and cardiac defects without chromosomal
abnormalities; and fetal death; (3) To design a protocol for the management of pregnancies
with a DV-PI abnormality diagnosed in the ultrasound scan at 11-13 weeks. Methods: This is
an observational, cross-sectional, descriptive and analytic study. It includes all the cases, in a
consecutive way, of single and dichorionic twin pregnancies that underwent ultrasound scan
with DV-PI measurement between January 1, 2013 to December 31, 2017, with known
pregnancy outcome. Results: Our final sample consisted of 1622 cases with the following
outcomes: 23 fetal deaths, 35 fetuses with malformation diagnosed by ultrasound (including 9
cardiac defects) and 3 fetuses with chromosomal defects identified by karyotyping. After
construction and analysis of the ROC curves, we did not find a satisfactory result of the DV-
Pl measurement with any outcome studied. Discussion: The first trimester risk assessment is
performed at Maternidade Escola da Universidade Federal do Rio de Janeiro by using Astraia
software, considering maternal age, DV-PI measure, fetal heart rate and nuchal translucency.
We had only 3 confirmed aneuploidy cases in our sample and we could not observe
significant association with increased DV-PI. The 95th percentile for the normal group was
1.35 (1C95%:1.32-1.42). This is similar to the results reported by other authors who also
studied the brazilian population. Conclusion: The final sample had a mean value of 1.00

(0.909-.,090), median value of 0.98 (0.97-0.99), minimum value of 0.18, maximum value of



2.93 and 95th percentile of 1.36(1.32-1.43). For the abnormal cases we observed a mean of
1.22(1.008-1.438), median of 1,00 (0,96-1,08), minimum value of 0.35, maximum value of
2.59 and 95th percentile of 1.84(1.43-2.59). In this study sample there was no association

between the DV-PI abnormality and the adverse gestacional outcomes of interest.

Key words: Pregnancy Trimester, First. Crhomosome Aberrations. Congenital Abnormalities.

Heart Diseases. Fetal Death.
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1 INTRODUCAO

A assisténcia pré-natal constitui importante avanco no cuidado das gestantes e
desempenha papel fundamental na reducdo da mortalidade materna e perinatal alcancada
durante o ultimo século.

O rastreio de primeiro trimestre é realizado universalmente entre 11 semanas e 13
semanas e 6 dias. Foi desenvolvido, originalmente para o rastreio de cromossomopatias.
Apesar deste ser o objetivo principal, ampliaram-se 0s eventos passiveis de predicdo nesta
ocasido, como a pré-eclampsia, restricdo de crescimento fetal e parto prematuro. No exame
mede-se a translucéncia nucal (TN), ducto venoso, frequéncia cardiaca fetal e verifica-se a
presenca ou auséncia de regurgitacdo tricuspide e do o0sso nasal (ON) e ainda ha a opcédo de
dosagem de marcadores bioguimicos no sangue materno. Os desfechos desfavoraveis da
gestacdo sdo muito temidos por familiares e em nosso meio temos pouca aceitagdo para
exames invasivos, nos incentivando a estudar exames de baixo custo e ndo invasivos e
relacionando-os a desfechos adversos, dando maior conforto aos familiares e amigos que
aguardam ansiosamente o feto que esta se desenvolvendo.

O DV é um pequeno vaso que aparece no embrido humano em torno do 30° dia de
vida, quando 0 mesmo tem em torno de 6,5 mm de comprimento cabeca nadega (CCN)
(CHACKO; REYNOLDS, 1953). O DV origina-se a partir da por¢do umbilical da veia porta
esquerda, continuando, posterior e cranialmente, sobre a porcdo superior do ligamento
hepatogastrico (Figura 1). No periodo pos-natal, torna-se o ligamento venoso. Ele se fecha,
alguns minutos ap6s o nascimento, porém em fetos prematuros, pode—se manter por longos

periodos.
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Figura 1 — A Anatomia do Ducto Venoso.

<

Fonte: Fetal Medicine Foundation, (2020)

4 \
/ :

O ducto venoso € o Unico shunt que carrega sangue oxigenado da veia umbilical até o
atrio direito, através da veia cava inferior, e atravessa o forame oval até o atrio esquerdo.
Aparenta ser o vaso mais Gtil para avaliar disturbios de fungdo cardiaca (KISERUD, 1997).
Seu fluxo sanguineo tem onda caracteristica com alta velocidade durante a sistole ventricular
(onda S) e a diastole (onda D), e fluxo anterégrado durante a contracdo atrial (onda A)
(NICOLAIDES; FIGUEIREDO, 2004).

A alteracdo na dopplerfluxometria venosa no final do primeiro trimestre relacionada a
presenca de anomalias cromossémicas pode ser explicada pelo conhecimento de que placentas
com alteracdes cromossdmicas apresentam defeitos na angiogénese e que fetos portadores de
trissomias apresentam cardiopatias estruturais em cerca de 50-90% dos casos. A pressao atrial
durante a contracdo aumenta quando o enchimento ventricular esta prejudicado, e
consequentemente observa-se o fluxo retrogrado para a veia cava e diminuigdo da velocidade
durante a contracéo atrial, com aparecimento de fluxo ausente ou reverso no DV (MATIAS et
al., 1998; BORRELL et al., 1998)

O fluxo no DV é anormal em cerca de 80% dos fetos com alteragdes cromossdmicas e
em cerca de 5% dos fetos eupldides (NICOLAIDES; FIGUEIREDO, 2004). Esses achados
indicaram que a avaliacdo do ducto venoso poderia ser combinada & medida da TN para
melhorar a eficicia do rastreamento precoce da trissomia do cromossomo 21 por meio de
exame ultrassonografico, considerando-se o aspecto qualitativo da onda A em normal ou
reversa. Em 2004, consideraram que o exame do fluxo sanguineo no ducto venoso requeria

tempo e operadores altamente treinados, inviabilizando sua incorporagdo ao exame
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ultrassonografico de rotina no primeiro trimestre de gravidez (NICOLAIDES; FIGUEIREDO,
2004).

Maiz et al., (2008) confirmaram a forte associacdo entre ducto venoso anormal entre
11 e 13 + 6 semanas de gestacdo e defeitos cardiacos complexos. Em fetos cromossdmicos
normais, com aumento da TN, descobriu-se que o fluxo da onda A ausente ou negativa do
ducto venoso associava—se a probabilidade trés vezes maior de presenca de defeitos cardiacos
complexos, ao passo que, o fluxo normal do ducto venoso reduzia o risco pela metade (MAIZ
et al., 2008).

Em 2009, o DV passou a incorporar o algoritmo de calculo de risco para aneuploidias
da Fetal Medicine Foundation (FMF), como variavel categérica (onda A positiva ou
negativa). Verificaram que o DV melhorava o desempenho do rastreio do primeiro trimestre,
pois aumentava a taxa de deteccdo de trissomias e de Sindrome de Turner para 96% e reduzia
a taxa de falso positivo para 2,5 %. Naguela ocasido, 80 examinadores eram certificados para
fazer o rastreio com avaliagdo do DV (MAIZ et al., 2009).

Timmerman et al., (2010a) publicaram o primeiro trabalho envolvendo o indice de
pulsatilidade do ducto venoso na avaliacdo de fetos com alto risco para alteracdes
cromossomicas.

Finalmente Maiz et al., (2012) verificaram que a analise quantitativa do DV, ou seja, 0
PI-DV aumentava a performance do rastreio de primeiro trimestre para trissomia do 21,
aumentando a taxa de deteccdo e diminuindo a de falso positivo. Entdo, comegou a ser
mensurado e sua incorporacdo dentro do algoritmo da FMF atualizado.

Diante da implantagdo do novo marcador (PI-DV), no exame de rastreio de 1°
trimestre, na Maternidade Escola da Universidade Federal do Rio de Janeiro (ME/UFRJ), o
estudo propde estudar o PI-DV e sua associagdo com desfechos adversos em nossa populagéo

da instituig&o.

1.1 Objetivos

1.1.1 Objetivo geral

Avaliar o desempenho da medida dopplerfluxométrica do PI-DV, no primeiro

trimestre, na predicao dos desfechos adversos da gestacéo.
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1.1.2 Objetivos Especificos

a) Descrever a distribuicdo dos valores do PI-DV quanto as medidas de tendéncia
central e de variabilidade.

b) Associar a medida do PI - DV, com a presenca dos desfechos adversos: alteracdes
cromossdmicas no feto e/ou recém-nascido (RN); presenca de malformacgoes
(MFF) estruturais e cardiopatias, na auséncia de cromossomopatias; e 6bito fetal.

c) Construir linha de cuidado para gestagdes com Pl — DV alterado no exame de

rastreio de 1° trimestre.

1.2 Justicativa

A ME/UFRJ, atualizou o algoritmo da FMF, em 2013, que considera a medida do PI-
DV para o célculo de risco para aneuploidias, de modo que este passou a ser mensurado de
maneira universal em todas as gestantes que realizam o exame de rastreio de 1° trimestre na
instituicao.

Diante de diversos possiveis desfechos apds o exame de rastreio de 1° trimestre, no
qual mesura-se o PI-DV optamos por estudar como este se distribui na populacdo assistida na
ME/UFRJ e na sua associagcdo com possiveis desfechos adversos.

Até 0 momento, ndo encontramos estudos sobre analise quantitativa do DV em nossa

populagéo brasileira.
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2 REFERENCIAL TEORICO

Atualmente realizam-se exames de predicdo de desfechos gestacionais adversos ainda
no inicio da gestacdo, podendo levar informacdes mais acuradas as gestantes e seus familiares.
Cromossomopatias, obito fetal e malformagdes, incluindo cardiopatias sdo desfechos com
grande impacto social e econdmico na sociedade. A mensuragédo do P1-DV faz parte do rastreio
de primeiro trimestre e tem mostrado resultados promissores nos Gltimos anos, aumentando a

sensibilidade e especificidade do exame.

2.1 A predicédo e o diagnostico pré-natal das alteracdes cromossdmicas

O rastreio efetivo de alteracoes cromossomicas deve ser realizado entre a 11 semanas
e 13 semanas e 6 dias de gestacdo (NICOLAIDES, 2005), combinando marcadores
ultrassonograficos como a TN, o PI-DV, ON, presenca ou auséncia de regurgitacao na valvula
trictspide, incluindo andlise bioquimica do sangue materno ou néo, dependendo do servico de
referéncia. O teste pré-natal ndo invasivo Noninvasive prenatal testing (NIPT), tem o custo
alto (em torno de R$ 3.000,00) e ndo € oferecido na rede publica, sendo usado
excepcionalmente na rede particular e por poucas pacientes.

Nossa legislacdo ndo permite a interrupcdo da gestacdo voluntaria, em casos de
cromossomopatias, 0 que ndo vai de encontro ao que ocorre em outros paises (Uruguali,
Portugal, Espanha, Cuba, Franca, Inglaterra...). Nestes, a identificacdo acurada de fetos com
alteracbes cromossdmicas € de extrema valia. De qualquer maneira, a orientacao
multiprofissional para preparo emocional familiar é fundamental, tanto para as gestantes que
optam pela interrupgdo quanto para as que vao seguir com a gestacdo de feto sabidamente
com cromossomopatia.

O rastreio de primeiro trimestre é capaz de detectar 90% dos casos de trissomia do
cromossomo 21 e 75% dos casos de trissomias do cromossomo 13 e 18 (KAGAN et al.,
2008), sendo necessario submeter, portanto, menos de 3% da populacdo a testes invasivos.
(NICOLAIDES, 2005).

A medida da espessura da TN é um método de rastreio efetivo e precoce das
anomalias cromossomicas (NICOLAIDES, 2004). A TN aumenta com a medida do CCN,
sendo o percentil 95 (p95), 2,1 e 2,7 mm para CCN 45 e 84 mm, respectivamente, tornando-se
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essencial levar em consideracdo a idade gestacional ao se definir se a TN estd aumentada ou
ndo (SNIJDERS et al., 1998).

O o0sso nasal pode ser visualizado durante a ultrassonografia (USG) e
excepcionalmente pode néo ser visualizado devido a uma hipoplasia ou atraso na calcificagéo.
Isso ocorre em 2 a 3% dos fetos cromossomicamente normais e em 60 a 70% dos fetos com
Sindrome de Down (SD) (CICERO et al., 2006).

O DV quando esta alterada, manifesta onda A ausente ou onda A reversa. Entretanto,
pode ser observada em 3 a 5% dos fetos normais e em cerca de 70% dos fetos com trissomia
do 21 (BORRELL et al., 2005). O PI-DV aumentado esta associado com as aneuploidias,
significativamente (TIMMERMAN et al., 2010a; MAIZ et al., 2012), e dentre as
aneuploidias, a que apresenta associa¢do com valores mais elevados do PI-DV ¢é a trissomia
do 18 (KAGAN; WRIGHT; NICOLAIDES, 2015).

A confirmacdo das anomalias cromossémicas pode ser realizada pelo cari6tipo com
testes invasivos como a bidpsia de vilo corial, a partir da 11a semana, ou a amniocentese, a
partir da 16a semana. Entretanto, ha risco de abortamento em 1% das intervencdes
diagnosticas, ficando assim, reservado apenas para pacientes de alto risco para fetos com
cromossomopatias (ALFIREVIC, SUNDBERG, BRIGHAM, 2003).

Diversos ensaios clinicos em humanos foram realizados recentemente, buscando o
tratamento da sindrome de Down e grande nimero de estudos in vitro e in vivo sugerem que
DYRK1A é um bom gene candidato para o cérebro e anormalidades de aprendizagem
observadas na SD. Em ensaios com camundongos, o tratamento com Epigallocatechingallate
(EGCG) pré-natal e pés-parto salvou parcialmente as alteracBes cerebrais e melhorou a
memdaria em longo prazo. Estudo piloto preliminar avaliando a seguranca do EGCG e seus
efeitos clinicos em adultos jovens com SD demonstrou maior acuracia no reconhecimento da
memoria visual e na memoria espacial, sugerindo um efeito positivo desse composto no
hipocampo e regido pré-frontal. O EGCG ¢é um inibidor da atividade do gen Dyrk1A e foi
considerado seguro e naturalmente disponivel. Terapias em adultos, mesmo sendo bem
sucedida, melhoraram parcialmente o desenvolvimento do cérebro e a cognigdo na SD devido
ao fato de que hd uma perda permanente de progenitores neuronais durante a vida fetal. A
reducdo da neurogénese e da sinaptogénese pode potencialmente ser resgatada pela
administracdo de moléculas seguras e eficazes a mulheres gravidas assim que for feito um
diagndstico de trissomia do cromossomo 21. Assim, a identificagdo de fetos com SD
possibilita que eles tenham tratamento intradtero. O ganho de até 28 semanas preciosas ao

neurodesenvolvimento viabiliza melhores habilidades cognitivas do que se ndo forem tratados
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(GUEDJ, BIANCHI, DELABAR, 2014).

2.2 A predicao e o diagnostico pré-natal das malformacdes congénitas

Na USG de 11 a 13 semanas e 6 dias é possivel diagnosticar ou suspeitar da presenca
da maior parte das MFF letais ou associadas a deficiéncias graves (NICOLAIDES, 2011). As
principais anomalias fetais se enquadram em trés grupos em relacdo a sua detec¢do no rastreio
de 11 a 13 semanas de gestacdo, anormalidades detectaveis: mielomeningocele, anencefalia,
holoprosencefalia, gastrosquise e megabexiga; Anormalidades indetectaveis, porque os sinais
ultrassonograficos se manifestam durante o segundo ou terceiro trimestre da gravidez,
incluindo anormalidades cerebrais: microcefalia, hipoplasia do cerebelo ou vermis,
hidrocefalia e agenesia do corpo caloso, acondroplasia, lesdes pulmonares, muitas anomalias
renais e obstrucdo intestinal; E anormalidades que sdo potencialmente detectaveis, que sdo
dependentes do objetivo do exame realizado, do tempo atribuido para o mesmo, da
especialidade do ultrassonografista, da qualidade do equipamento utilizado e da presenca de
um marcador facilmente detectavel (SYNGELAKI et al., 2011).

A etiologia das malformacdes congénitas sdo genéticas em 30-40% e ambientais em 5
a 10 %. Entre as de etiologia genética 6% sdo cromossopatias, 25 % distdrbio genético Unico
e 20 a 30 % multifatorial, porém 50 % das malformacBes congénitas sdo de causa
indeterminada (RAJANGAM; DEVI, 2007).

Em estudo Brasileiro realizado no Rio de Janeiro com 9.386 mulheres, encontrou-se a
prevaléncia de 1,7% de recém-nascidos com malformagdes congénitas (COSTA, GAMA,
LEAL, 2006).

As cardiopatias afetam aproximadamente 1% de todos os RN (BJORNARD et al.,
2013). Anomalias congénitas graves requerem cirurgia reparadora no primeiro ano de vida. A
deteccdo pré-natal dessas cardiopatias € particularmente importante para esses RNS.
(BONNET et al., 1999), o que faz com que seja essencial referenciar a gestante a
maternidade com equipe preparada para receber o RN com cardiopatia.

Se a medida da TN for acima ou igual a 3,5 mm, ja é recomendado a realizagdo de
ecocardiografia fetal, baseado em guidelines do American College of Obstetricians and
Gynecologists (ACOG, 2007), porém Jelliffe-Pawlowski, et al. (2015), publicaram que 0 uso
do percentil 99 para a TN no rastreio de primeiro trimestre de acordo com o CCN, é superior
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a medida de corte maior ou igual a 3,5 mm que € utilizada na pratica clinica atualmente,
aumentando a deteccao de malformacdes cardiacas em 200%.

Vaérios pesquisadores utilizaram o doppler do DV no rastreio de cardiopatias. Em uma
metanalise com 50.345 fetos com TN normal e anormal, metade dos fetos afetados com
cardiopatia tiveram onda A reversa e 7 % dos fetos normais (falso positivo).
(PAPATHEODOROU et al., 2011). Outros estudos utilizaram o indice de PI- DV em
rastreamento de defeitos cardiacos. Timmerman et al., (2010b) observaram que no grupo de
fetos euploides com cardiopatia e aumento da TN, o PI-DV estava acima do percentil 95 em
cerca de trés quartos dos casos (TIMMERMAN et al., 2010b).

Em caso de rastreio do primeiro trimestre com alteracdo qualitativa ou quantitativa do
DV, apenas, o feto deve ter avaliacdo criteriosa durante o exame morfoldgico de segundo
trimestre. N&o se coloca no laudo a quantificacdo do célculo de risco de obito fetal, a fim de

preservar a paciente de possivel ansiedade e preocupacao.

2.3 A predicéao do oObito fetal

Obito fetal ¢ definido como morte do feto apés 20 semanas de gestacdo. A
determinacdo da causa da morte ndo é clara na maioria das vezes, pois existem inimeros
fatores e condi¢des que podem levar a esse desfecho (ACOG, 2009). A causa da morte pode ser
classificada em causa materna, complicacdo obstétrica, causa placentaria, infeccéo,
anormalidade fetal genética ou estrutural, desordem hipertensiva da gestacdo, acidente de
corddo umbilical e outras condi¢des que ndo se enquadrem nas categorias mencionadas.
(DUDLEY et al., 2010).

As taxas de aborto espontaneo e natimorto ap6s o rastreio de primeiro trimestre sao
cerca de 1 e 0,4%, respectivamente. O risco aumentado de aborto espontaneo e natimorto esta
associado a certas caracteristicas maternas, incluindo idade materna avangada, peso materno,
aborto espontaneo anterior ou natimorto e origem racial africana (NICOLAIDES, 2011).

O uso de drogas de inducdo de ovulacdo também é associado ao aumento do risco de
aborto espontaneo em 3 vezes e diabetes mellitus pré existente a gestacdo em 2 vezes. Os
marcadores como, TN fetal aumentada, baixa Proteina plasmatica A (PAPP-A) sérica materna e
onda A reversa no DV, entre 11 e 13 semanas de gestacdo, aumentam o risco de Obito fetal
(AKOLEKAR et al., 2011).
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Os fetos portadores de cromossomopatias apresentam risco maior de 6bito espontaneo
durante a gestagdo, do que os fetos com auséncia de alteragbes cromossomicas. Dessa
maneira, o0 risco de uma paciente estar gravida de um feto portador de anomalia
cromossémica diminui com o avanco da gestacdo (SNIJDERS et al., 1999). Na SD, os indices
de morte fetal a partir da 12° semana é em torno de 30%. Nas trissomias do 18 e 13, os indices
podem chegar a 80% (SNIJDERS et al., 1994).

A identificac@o precoce do grupo de alto risco para a morte fetal pode levar a reducao
desta complicacédo através de monitorizacdo mais rigorosa do crescimento e bem-estar fetal e
do momento adequado do parto (NICOLAIDES, 2011).

O DV quando alterado, de maneira qualitativa e/ou quantitativa, associa-se a maior
risco de Obito fetal. Porém por questdes éticas, ndo se quantifica esse risco, da mesma maneira
gue o risco para as aneuploidias. A gestante é informada de que os exames mostram risco de

desfechos desfavoraveise a gestacdo segue com o protocolo utilizado na ME/UFRJ.
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3 METODOLOGIA

3.1 Tipo de Estudo

Estudo observacional, transversal, retrospectivo, descritivo e analitico (BLOCH,;
COUTINHO, 2009).

3.2 Local do Estudo

O estudo foi realizado na ME/UFRJ.

3.2.1 Caracterizacdo do Local do Estudo

A ME/UFRJ ¢ instituicdo de ensino certificada, pela Portaria interministerial do
Ministério da Educacdo (MEC) e Ministério da Satde (MS), segundo Portaria interministerial
MEC/MS n 2.302 de 30 de julho de /2018 (BRASIL, 2018) localizada na cidade do Rio de
Janeiro no sudeste do Brasil. E vinculada & Universidade Federal do Rio de Janeiro e recebe
alunos de graduacéo e pds graduacdo das faculdades da &rea da sadde. E unidade de referéncia
da éarea programatica AP 2.1 do municipio do Rio de Janeiro (BRASIL, 2013) e atende a
demanda de forma esponténea e referenciada. Realiza atendimento de pré-natal de baixo e
alto risco que inclui as consultas médicas e da equipe multiprofissional, todos os exames de
ultrassonografia e/ou dopplerfluxometria necessarios, e 0os exames laboratoriais. O setor de
ultrassonografia da ME/UFRJ realiza 0s exames obstétricos de pacientes previamente
agendadas do ambulatorio, e das pacientes internadas quando estes sdo indicados pelos

médicos assistentes da instituicéo.

3.3 Populagéo Estudada

A populagdo elegivel compreende todas as gestantes que iniciaram o pré-natal na

ME/UFRJ no primeiro trimestre e foram acompanhadas na instituicdo, no periodo de 01 de
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janeiro de 2013 a 31 de dezembro de 2017. Mil novecentos e sessenta e sete (1967) pacientes
realizaram o exame de rastreio do 1° trimestre até o final do periodo do estudo, com a medida
do PI-DV. De acordo com indicadores assistenciais de 2015, cerca de 37,5% das gestantes
que realizaram o acolhimento para o servico de pré — natal da ME/UFRJ no periodo, estavam
no primeiro trimestre da gestacdo, e destas, 72% submeteram- se ao exame de rastreio
oferecido , Em 2016 tivemos 386 pacientes que iniciaram o acolhimento no primeiro trimestre
e destas 68,9 % realizaram o exame. Em 2017 foi o maior nimero de acolhimento no primeiro
trimestre, com 391 pacientes e destas 78,2 % realizaram o rastreio (MATERNIDADE
ESCOLA, 2011).

3.4 Critério de Incluséo

GestacOes com exame de rastreio de 1° trimestre, realizado na ME/UFRJ, com a

medida do PI-DV, no periodo do estudo.

3.5 Critérios de Exclusao

e Interrupcéo voluntéria da gestacéo.

e GestacOes gemelares monocorionicas.

e Mola hidatiforme parcial.

3.6 Apresentacdo e descricdo das variaveis

Variaveis descritivas

o PI-DV: medida do indice de pulsatilidade do ducto venoso obtida no exame de
rastreio, entre 11 e 13 semanas + 6 dias de gestacéo.

o Comprimento cabeca-nédega: medida do comprimento do feto na ocasido do
exame de rastreio e apresentada em mm.

o Translucéncia nucal: medida do feto incorporada no exame de rastreio.
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Idade materna: diferenca cronoldgica entre a data de realizacdo do exame de
rastreio e data de nascimento informada pela paciente;
Cor da pele: cor auto-referida pela gestante: branca, parda e negra.

Peso materno: aferido em balanca digital calibrada no dia do exame.

Variaveis de desfecho

Cromossomopatias: presenca de aneuploidias diagnosticadas por cariétipo no
feto e/ou no RN.

Malformacdes: RN com qualquer defeito na constituicdo de algum érgdo ou
conjunto de 6rgdos que determine uma anomalia morfoldgica estrutural ou
funcional, presente ao nascimento ou ndo, causado por fatores genéticos,
ambientais ou mistos. Podem ser classificadas como isoladas ou associadas,
fisicas ou mentais, simples ou multiplas e de maior ou menor importancia clinica
(GARNE, et al., 2011) verificadas ainda no feto, através do exame morfol6gico
realizado no 2° trimestre e/ou pela avaliacdo do exame pediatrico na sala de
parto e durante a evolucdo clinica até a alta da maternidade. Incluimos a
avaliacdo em separado das cardiopatias congénitas.

Obito Fetal: interrupcdo espontanea da gestacdo a partir do exame de rastreio,
sem causa aparente.

A tabela 1 ilustra a classificacdo das variaveis do estudo.

Tabela 1 - Apresentacéo e Classificacdo das Variaveis do Estudo

VARIAVEIS DESCRITIVAS E DE DESFECHO

CLASSIFICACAO

Indice de pulsatibilidade do ducto venoso

Numérica continua

Comprimento cabega-nadega

Numeérica continua

Tranlucéncia Nucal

Numeérica continua

Cor da Pele

Categérica nominal

Peso materno

Numérica continua

Idade Materna

Numérica continua

Cromossopatias

Categorica dicotdmica

Malformacdes

Categodrica dicotdmica

Obito fetal

Categoérica dicotdmica

Fonte: Elaborado pela autora, 2017.
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Os casos foram considerados como alterados de maneira isolada, quando um Unico
desfecho estava presente, ou de maneira combinada que correspondeu a soma de todos 0s

casos com pelo menos um dos possiveis desfechos estudados.

3.7 Coleta de Dados

Os dados foram coletados a partir das informacdes presentes no relatorio (laudo) do
exame de rastreio do primeiro trimestre e nos prontudrios das pacientes para verificagdo do

desfecho gestacional.

3.8 Descricdo do Exame de Rastreio

Os exames de rastreio foram realizados por via transvaginal e/ou abdominal com um
dos seguintes equipamentos: Nemio (Toshiba®, Japao), Xario (Toshiba®, Japédo); Medison
V10 (SamsungMedison®, Korea) e Aloka ( AlokaCo, USA).

As pacientes receberam e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE), ver apéndice A.

Segundo os critérios do curso de certificacdo de rastreio do primeiro trimestre
oferecido online pela The Fetal Medicine Foundation (2020) a medida do DV, somente pode
ser realizada, por médicos certificados pela mesma e nas seguintes condicfes (Figura 2):

e Idade gestacional entre 11 semanas e 13 semanas e 6 dias.

e CCN entre 45 — 84 mm.

e O feto ndo pode estar em movimento.

e A magnificacdo da imagem deve ser o suficiente para que, somente o torax e 0

abdome ocupem a tela.

e Corte sagital apropriado do tronco fetal.

e Deve ser utilizado Doppler colorido para identificar a veia umbilical, DV e coragéo

fetal.

e O volume da amostra no Doppler deve ser de 0,5 — 1,0 mm, a fim de evitar

contaminagdo com vasos adjacentes.

e O angulo de insonacgdo deve ser menor que 30 graus.
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e O filtro deve ser calibrado com a frequéncia baixa de 50-70 HZ, a fim de permitir a
visualizacdo de toda onda.
e A velocidade da onda deve ser alta (2-3 cm/s), para que o fluxo da onda esteja

amplamente estendido para uma melhor avaliagéo da onda A.

Figura 2 — Onda A Positiva e Reversa.

Positive a-wave Reversed aswave

Fonte: Fetal Medicine Foundation, 2020.

3.9 Garantia de Controle de Qualidade de Dados

Apesar de a avaliacdo ultrassonogréafica ser realizada por diversos examinadores, 0s
critérios de obtencdo da imagem ideal sdo habitualmente alcancados, uma vez que 0s exames
de rastreio sdo concentrados em turnos especificos com examinadores certificados pela FMF,
para a avaliacdo do DV. Porém sempre haverd limitacdes, ja que € feito por diversos
examinadores.

O controle de qualidade dos dados referentes aos desfechos pode ser comprometido,
pois apesar de ser oferecido estudo do cariétipo fetal a todos as gestantes cujos fetos
apresentam valores do ducto venoso alterado e/ou com onda A invertida, a adesdo a esta
propedéutica é pequena. Além disso, sdo realizadas necropsia em poucos casos de ébito fetal,
por falta de autorizacdo da familia. E ndo realiza-se cariotipo de rotina em restos embrionarios

ou placentarios.
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3.10 Consideragdes Eticas

A avaliacdo do PI-DV faz parte do projeto de “Rastreio do Risco Gestacional no
Primeiro Trimestre” (anexo A), que foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da
instituicdo em 23 de agosto de 2013 sob o parecer 369.465

Como incluimos objetivos especificos que ndo foram previamente apreciados,
solicitamos nova avaliacdo pelo CEP, que foi aprovado em 03 de maio de 2017 sob parecer
2.042.964 (anexo B).

3.11 Processamento e Analise de Dados

Os dados coletados do laudo de rastreio de 1° trimestre e dos prontuarios das gestantes
foram digitados em planilha EXCEL. Apoés o término da coleta os dados foram transferidos
para o pacote estatistico STATA 13.0 (StataCorp, CollegeStation, TX, USA).

A amostra elegivel foi avaliada e separada em grupos conforme os desfechos
observados.

Os casos com desfecho desconhecido, foram considerados perdas de seguimento. Os
casos com desfecho conhecido foram classificados em um dos seguintes grupos: normais,
presenca de aneuploidias, malformacdes estruturais ou Obito fetal. As caracteristicas
demogréaficas e gestacionais foram descritas e comparadas entre 0s grupos: normal e que
apresentaram algum dos desfechos estudados isolados e combinados. As variaveis numéricas
foram comparadas pelo teste de Mann-Whitney e as variaveis categoricas pelo teste de qui-
quadrado, ou teste exato de Fisher quando o valor esperado foi menor do que 5. As diferengas
foram consideradas significativas quando p valor <0,05.

Os quadros 1, 2 e 3 apresentam de maneira sumaria as etapas realizadas para
alcancarmos os objetivos especificos proprostos.

Para cumprimento do 1° objetivo de “descrever a distribui¢do dos valores do PI-DV
quanto as medidas de tendéncia central e de variabilidade.”, os valores observados na amostra
estudada foram apresentados graficamente em histogramas, e apresentados numericamente
por média, e Intervalo de Confianca (1C)95%, mediana, valores limites e o percentil 95 (P95)
(Quadro 1).
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Quadro 1 - Quadro Organizacional do Objetivo Especifico 1

Objetivo Especifico 1 Descrever a distribuicdo de valores do PI-DV, quanto as medidas de
tendéncia central e de variabilidade.

Amostra Pacientes acompanhadas no pré-natal da ME/UFRJ que realizaram o exame de
rastreio de primeiro trimestre no periodo de estudo.

Tipo de Dado Primario

Técnica de Coleta de dados  Os dados foram coletados a partir das informagdes presentes no relatério do
rastreio do risco gestacional.

Forma de Analise Quantitativa
Etapas 1. Criacdo de planilha em Excel com os dados coletados do laudo de rastreio de 1°
trimestre.

2. Transferéncia de dados para o pacote estatistico STATA 13.0.

3.Construcdo de fluxograma para apresentar os casos elegiveis, excluidos e a
amostra final, com os respectivos desfechos.

4. Construcdo de histogramas e box-plot e apresentacédo de dados numericamente
por média, 1C95%, mediana, valores limites e o percentil 95.

Fonte: Elaborado pela autora, 2017.

Para cumprimento do 2° objetivo de “associar a medida do PI - DV, com: a presenca
de alteragbes cromossdmicas no feto e/ou recém-nascido; presenca de malformagGes, na
auséncia de cromossomopatias e com as cardiopatias; e o obito fetal”, foram construidas
curvas Receiver Operator Characteristic (ROC). Estas determinaram o desempenho da
medida do PI-DV na predicdo destes desfechos isolados e combinados. Foram calculadas as
areas sob as curvas (AUC) e os seus respectivos 1C95%. Consideramos o PI-DV com bom
poder discriminatério dos desfechos apresentados, quando o limite inferior do 1C95% da area

sob a curva for maior que 0,5 (Quadro 2).

Quadro 2 - Quadro Organizacional do Objetivo Especifico 2. (continua...)

Objetivo Especifico 2 Associar a medida do Pl - DV, com a presenca dos desfechos adversos:
alteracdes cromossdmicas no feto e/ou recém-nascido;  presenca de

malformac6es estruturais e cardiopatias, na auséncia de cromossomopatias; e
0 Obito fetal.

Amostra Pacientes acompanhadas no pré-natal da ME/UFRJ que realizaram o exame de
rastreio de primeiro trimestre no periodo de estudo.

Tipo de Dado Primério

Técnica de Coleta de  Os dados foram coletados a partir das informacfes presentes no relatério do
dados rastreio do risco gestacional e nos prontudrios das pacientes para verificagdo do
desfecho gestacional.
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Forma de Analise Quantitativa

Etapas 1. Verificagdo dos desfechos nos prontuarios.
2. Construcéo de planilha no EXCEL com os dados coletados.
3. Transferéncia de dados para o pacote estatistico STATA 13.0.
4. Separacdo da amostra em grupos conforme os desfechos observados.
5. Apresentacdo de tabela das caracteristicas: idade materna, raca, peso materno,
medida da TN e CCN nos grupos normais e com algum dos desfechos estudados
isolados e combinados.
5. Construcdo de curvas ROC, para associacdo da medida do PI-DV com cada um
dos desfechos gestacionais estudados isolados e combinados.
6. Calculo da area sob a curva (AUC) e o IC 95%.

Fonte: Elaborado pela autora, 2017.

Quadro 3 - Quadro Organizacional do Objetivo Especifico 3.

Objetivo Especifico 3 Construir linha de cuidado para pacientes com Pl do Ducto venoso
alterado.

Amostra Resultados obtidos nos objetivos 1 e 2.

Tipo de Dado Primario.
Técnica de Coleta de dados Conclusdes dos objetivos 1 e 2.

Etapas 1-Construir fluxograma para gestantes cujos fetos apresentarem ducto venoso
alterado no 1° trimestre.
2- Incluir fluxograma no protocolo assistencial da Maternidade Escola.

Fonte: Elaborado pela autora, 2017.

Para cumprir este objetivo, foi desenvolvido projeto aplicativo especifico, que esta
apresentado como Apéndice B da dissertacdo, que consta de metodologia propria.

3.12 Riscos e beneficios

Apesar dos potenciais riscos que envolvem toda pesquisa com seres humanos, segundo
resolucéo 466/2012 do Ministério da Saude (CONSELHO NACIONAL DA SAUDE, 2012),
este estudo ndo envolve riscos especificos, aos seus participantes, pois foi observacional. Os
exames sao realizados rotineiramente na instituicdo, como rotina da assisténcia pré-natal, apds
0 esclarecimento e consentimento da gestante. O exame de ultrassonografia com Doppler
colorido é realizado nesta instituicdo desde 1986, e se constitui em método propedéutico

seguro para ser realizado na gestacao e bem aceito pela gestante e pela comunidade médica.
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O beneficio do estudo, ao definir se o valor isolado do PI-DV no 1o trimestre da
gestacdo apresenta alguma associacdo com desfechos adversos da gestacdo em nossa
populacdo, é melhorar a pratica assistencial e o0 aconselhamento das gestantes em nossa

instituicao.
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4 RESULTADOS

Um total de mil novecentos e sessenta e sete (1967) gestantes realizaram o exame de
rastreio de primeiro trimestre com a medida do PI-DV e, portanto, foram consideradas
elegiveis para o estudo. Foram excluidos vinte (20) casos: dezoito (18) por gemelaridade
monocoridnica, uma (1) mola hidatiforme e um (1) aborto provocado. Ocorreram trezentos e
vinte e cinco (325) casos de perdas, por desconhecimento do desfecho gestacional, sejam eles
por abandono do pré-natal, parto em outra unidade e/ou que apenas fizeram o exame de
rastreio de primeiro trimestre na ME/UFRJ. A amostra final foi de um mil seissentos e vinte e
dois (1622) casos. Obtivemos os seguintes desfechos: vinte e trés (23) o6bitos fetais, trinta e
cinco (35) fetos com malformacdes identificadas pela USG, das quais nove (9) foram
cardiopatias e trés (3) fetos com alteracBes cromossémicas identificadas pelo cariotipo. Mil
quinhentos e sessenta e um (1561) casos foram normais, ou seja, ndo foram encontrados
nenhum dos desfechos estudados.

A figura 3 apresenta o fluxograma com a representacdo esquematica dos desfechos da

amostra.

Figura 3 - Representacdo Esquematica do Desfecho da Amostra.

P
l I

Fonte: Elaborada pela autora, 2020.
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Os trés (3) casos de alteragdes  cromossémicas foram um (1) Sindrome de Turner

e dois (2) de Trissomia do 21.

Dentre os fetos com malformagdes, quatro (4) realizaram caridtipo sendo um (1)

resultado inconclusivo, dois (2) resultados normais e um (1) com trissomia do 21, o ultimo foi

considerado apenas no grupo de alteragdes cromossdmicas. As MFF apresentadas foram:

1 Acrania

1 Agenesia vermix cerebelar

1 Agenesia Renal

1 Atresia de esdfago

1 Craniossinostose

1 Criptorquidia unilateral

1 Coarctacéo de aorta

1 Comunicacdo interatrial + Comunicacdo intraventricular + dilatacdo de tronco
pulmonar

1 Comunicacéo interatrial

1 Comunicacdo interventricular

1 Comunicagéo interventricular + hidrocele

1 Comunicacéo interventricular + comunicacao interatrial + tronco pulmonar dilatado
1 Doenga renal policistica

1 Meningoencefalocele occipital

1 Defeito De Septo Atriovetricular Total (DSAVT) + sindrome CHARGE*
1 Ectasia Renal unilateral + Hidrocele

1 Ectasia renal bilateral associado a higroma cistico

1 Encefalocele

2 Fenda palatina

1 Gastrosquise

1 Genitalia ambigua

1 Himem imperfurado

! Sindrome CHARGE: doenca autossdmica dominante, podendo ocorrer coloboma, cardiopatia, atresia de

coanas, alteracBes de ouvido e genitais, atraso de crescimento e/ou desenvolvimento.



3 Hipospadia

1 Holoprosencefalia

1 Holoprosencefalia + comunicacéo interventricular + displasia renal + ciclopia
1 Microcefalia (1 por Citomegalovirus)

1 Microstomia + hipotelorismo + implantacdo baixa e orelha

3 Pé torto congénito

1 Situs inversus + DSAVT

1 Truncus arterioso tipo 1

A figura 4 ilustra o histograma do valores do PI-DV dos casos elegiveis.

Figura 4- Histograma dos Valores do PI-DV dos Casos Elegiveis.

PI DV

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: PI-DV: Indice de pulsatilidade do ducto venoso.

33



A figura 5 ilustra o histograma do valores do PI-DV da amostra final.

Figura 5- Histograma dos Valores do PI-DV da Amostra Final.

1.5

Densidade

PI DV

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: PI-DV: Indice de pulsatilidade do ducto venoso.

A figura 6 ilustra o histograma do valores do PI-DV normais.

Figura 6 - Histograma dos Valores do PI-DV dos Casos Normais.

1.5

Densidade

PI DV

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: PI-DV: Indice de pulsatilidade do ducto venoso.
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A figura 7 ilustra o histograma dos valores do PI-DV dos casos alterados.

Figura 7 - Histograma dos Valores do PI-DV do Casos Alterados.

et
-
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PIDV

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: PI-DV: indice de pulsatilidade do ducto venoso.

A figura 8 ilustra o histograma dos valores do PI-DV dos casos excluidos.

Figura 8 - Histograma dos Valores do PI-DV dos Casos Excluidos.

Densidade

PI DV

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: PI-DV: indice de pulsatilidade do ducto venoso.
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A figura 9 ilustra o histograma dos valores do PI-DV das Perdas.

Figura 9- Histograma dos Valores do PI1-DV das Perdas.
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PIDV

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: PI-DV: indice de pulsatilidade do ducto venoso.

A figura 10 ilustra o Blox-Plot dos valores do PI-DV.

Figura 10- Box-Plot dos Valores do PI-DV

PI DV
&

[ Elegiveis [ Excluidos
[ Perdas | Amostra Final
[ ] Normais [ Desfechos alterados

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: PI-DV: Indice de pulsatilidade do ducto venoso.
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A tabela 2 representa o valores da média, mediana e percentil 95 com os respectivos

IC95% e valores limite de toda populacdo estudada.

Tabela 2 — Representacdo da Populacdo Estudada.

AMOSTRA MEDIA MEDIANA VAL. LIMITE P95

ELEGIVEIS 0,99(0,98-1,00) 0,98(0,97-0,99) 0,18-2,93 1,37(1,33-1,44)
AMOSTRA FINAL  0,99(0,98-1,00) 0,98(0,97-0,99) 0,18-2,93 1,36(1,32-1,43)
NORMAIS 0,99(0,98-1,00) 0,98(0,97-0,99) 0,18-2,93 1,35(1,32-1,42)
ALTERADOS 1,06(0,97-1,15) 1,00(0,96-1,08) 0,35-2,59 1,84(1,43-2,59)
EXCLUIDOS 0,96(0,82-1,11) 0,93(0,82-0,99) 0,6—1,8 1,79(1,07-1,8)
PERDAS 1,01(0,98-1,03) 1,00(0,97-1,02) 0,33-2,29 1,46(1,3-1,65)

Fonte: Elaborado pela autora, 2020.
Notas: P95: Percentil 95.

A tabela 3 apresenta as caracteristicas da amostra estudada comparando os desfechos
dos casos normais com 0s casos que apresentaram algum dos desfechos estudados,
encontrados ap6s a realizacdo do exame até a alta do RN. As variaveis numéricas estao
apresentadas pela média e 1C95%, e foram comparadas pelo teste t de Student. As varidveis
categoricas estdo apresentadas pelo nimero absoluto e proporcao, e foram comparadas pelo

teste de qui-quadrado. As diferencas foram consideradas significativas quando p-valor < 0,05.

Tabela 3 - Caracteristicas da Amostra Final Estudada.

NORMAL DESFECHOS ESTUDADOS p
1561 61
IDADE MATERNA 28,32 (27,99-28,66) 29,06 (27,52-30,61) 0,39
PESO MATERNO 69,30 (68,56-70,04) 71,80 (67,23-76,36) 0,20
COR: BRANCA 34,78 (32,45-37,18) 32,78 (22,14-45 51)
PARDA 45,86 ( 43,40-48,35) 52,45 (39,92-64-69) 0,53
NEGRA 19,34 (17,46-21,38) 14,75 (7,81-26,11)
CCN 63,79 (63,36-64,22) 62,63 (63,33-64,16) 0,30
TN 1,29 (1,27-1,31) 1,01 (1,43-2,39) 0.00%
PI-DV 0,99 (0,98-1,00) 1,06 (0,97-1,15) 0,04*

Fonte: Elaborada pela autora, 2020. i
Notas: p: Probabilidade; *p<0,05; PI-DV: Indice de pulsatilidade do ducto venoso, CCN:comprimento cabeca-
nadega e TN: translucéncia nucal.

A tabela 4 apresenta os valores das AUC, com seus respectivos 1C95%, do uso do PI-

DV na predicdo de alteracdes do caridtipo, malformacdes estruturais fetais e/ou cardiopatias

congénitas, obito fetal e na composicao de todos estes desfechos.
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Tabela 4 - Apresentacdo do Desempenho do PI-DV na Predigéo dos Desfechos Estudados.

DESFECHO AUC IC 95%
ALTCARIOTIPO 0,5246 0,49723 —0,55195
MFF 0,51196 0,41434 - 0,62479
CARDIOPATIA 0,5449 0,326 - 0,763
OBITO FETAL 0,5521 0,43197 - 0,67225
DESFECHOS COMBINADOS 0,5421 0,46314 — 0,62113

Fonte: Elaborada pela autora, 2020. )
Notas: ALT: Alteracdo. MFF: Malformacédo fetal. AUC: Area sob a curva.

IC: Intervalo de confianca.

As figuras 11, 12, 13, 14 e 15 ilustram respectivamente os graficos das curvas ROC da
medida do PI-DV na predicdo das alteracbes cromossdmicas, malformacdes fetais,

cardiopatias, Obito fetal e desfechos combinados.

Figura 11 - Curva ROC para Alteracdes Cromossdmicas.
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AUC = 0.5246 (IC95%: 0.497- 0.551)

Fonte: Elaborada pela autora, 2020.



Figura 12 - Curva ROC para Malformacéo Fetal.

Sensibilidade
0.50 0.75 1.00

0.25

0.00
1

0.00 0.25 0.50 0.75 1.00
Falso positivo
AUC= 0.5196 (1C95%:0.414 - 0.621)
Fonte: Elaborada pela autora, 2020.
Figura 13 - Curva ROC para Presenca de Cardiopatias.
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AUC = 0.5449 (IC95%: 0.326 - 0.763)

Fonte: Elaborada pela autora, 2020.
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Figura 14 - Curva ROC para Obito Fetal.
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Fonte: Elaborada pela autora, 2020.

Figura 15 - Curva ROC para Desfechos Combinados.
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Fonte: Elaborada pela autora, 2020.

A figura 16 apresenta o fluxograma proposto a ME/UFRJ, para assisténcia pre-natal
de gestagdes com PI-DV alterado. Ele foi discutido em data oportuna, na qualificacdo do

projeto aplicativo do programa.
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Figura 5 — Fluxograma proposto a assisténcia pré-natal de gestacdes com PI-DV alterado.
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Fonte: Elaborado pela autora, 2018.



42

5 DISCUSSAO

Este estudo apresentou o objetivo de avaliar o desempenho da medida
dopplerfluxométrica do PI-DV, no primeiro trimestre da gestacdo, na predicdo dos desfechos
adversos: alteracbes cromossdmicas no feto e/ou recém-nascido; presenca de malformagoes
estruturais e cardiopatias, na auséncia de cromossomopatias; e 0 ébito fetal.

N&o obtivemos associacao significativa entre o PI-DV alterado com nenhum desfecho
considerado isoladamente ou os desfechos combinados, como foi visto nas curvas ROC e
explicados no decorrer da discusséo.

A medida do PI-DV foi incorporada na rotina do exame de rastreio de 1° trimestre da
ME/UFRJ, em 2013, quando passamos a utilizar o algoritmo da FMF versdo 2.5.0, publicada
em 2012 para o calculo de risco das aneuploidias. Este passou a incorporar a medida
quantitativa do PI-DV, em substituicdo a informacdo qualitativa do mesmo. Atualmente, na
ME/UFRJ, nosso rastreio do primeiro trimestre € feito pelo programa de célculo de risco,
atualizado para versdo 2.8.1, com os dados da idade materna, medida do PI-DV, o0sso nasal,
frequéncia cardiaca fetal e a medida da TN. Os marcadores bioguimicos PAPP-A e
Gonadotrofina corionica humana fragdo livre (BHCG- livre) ndo séo utilizados, na rotina da
instituicdo pelo custo elevado.

O presente estudo teve como amostra pacientes com gestacdo com feto Unico ou
gemelares dicoribnicas que realizaram o exame de rastreio de primeiro trimestre entre 11 e 13
semanas e 6 dias de gestacdo, com a medida do PI-DV, entre janeiro 2013 a dezembro 2017,
todos integralmente realizados na ME/UFRJ. A medida do PI-DV foi associada com possiveis
desfechos gestacionais adversos, pré-definidos: o Obito fetal, a presenca de alteracGes
cromossémicas ou a presenca de malformacfes estruturais diagnosticadas no feto e/ou RN.
Por se tratar de estudo transversal, cada caso contou uma unica vez, ou Seja, um caso que
evoluiu com dbito fetal na presenca de malformacéo estrutural somente foi considerado como
malformacao estrutural.

Optamos por excluir os casos de interrupcdo voluntaria da gestacdo, por
desconhecimento do potencial desfecho da mesma. As gestagdes gemelares monocoribnicas
apresentam maior risco de malformacdes estruturais, de mortalidade perinatal, 2 a 3 vezes
maior do que as gestacOes gemelares dicoridnicas, além de riscos prorios da gestacdo
monocoridnica, como transfusdo gemelo — gemelar, sequéncia arterial reversa gemelar e
crescimento discordante (TREVETTE, JOHNSON, 2005). Estes poderiam causar

confundimento na avaliacdo dos desfechos estudados, e por isso foram excluidos. Da mesma
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maneira, excluimos os casos de mola parcial por apresentarem cariétipo tripldide, com par
adicional de cromossomo de origem paterna, e por apresentarem indicacdo de interrupcao
latrogénica da gestacao por risco materno e inviabilidade fetal (BRAGA, 2017).

A distribuicéo visual dos valores do PI-DV nos casos elegiveis, na amostra final, casos
normais, casos alterados e nas perdas (figuras 4, 5, 6, 7, 9 e 10) foi paramétrica, com valores
de média e mediana comparéveis, como pode ser observado na figura 10 e tabela 2. N&o
houve diferenca significativa da distribuicdo e dos valores observados na amostra final e nas
perdas, 0 que atesta que 0s casos de perda de seguimento ndo comprometeriam a distribuicéo
de valores da amostra final, caso seus desfechos fossem conhecidos. Ja a distribui¢cdo dos
valores do PI-DV do grupo excluido foi assimétrica com cauda a direita, porém com média e
mediana mais baixa que nos outros grupos, 0 que ndo traria associacdo positiva do valor do
PI-DV com os desfechos estudados. Trata-se de grupo com pequeno namero de casos (20), o
que pode ter contribuido para esta diferenca observada.

O valor do P95 dos grupos elegiveis, amostra final, normais e perdas foi comparavel
conforme se observa a sobreposicao dos 1C95. O valor do p95 do PI-DV de 1,84 observado
no grupo de casos alterados foi significativamente mais alto do que o valor de PI-DV de 1,35
observado no grupo de casos normais, sem sobreposi¢cdo dos valores do 1C95%. Apesar do
valor do PI-DV de 1,79 observado no grupo de casos excluidos ser alto, ndo pode ser
considerado significativo devido ao 1C95% largo, o que pode ser decorrente do pequeno
numero de casos neste subgrupo. De fato, esperavamos que valor do P95 do grupo dos casos
excluidos fosse maior , ja que os casos dos nossos critérios de exclusdo terem maior risco de
desfechos adversos, o que justificou a retirada dos mesmos da amostra final do estudo, como
discutido anteriormente. A diferenca observada entre os valores do P95 do PI-DV dos grupos
de casos normais e alterados permite-nos definir o valor de 1,36 como ponto de corte para
classificar os casos com PI-DV acima deste valor como de alto risco para os desfechos
estudados.

Em 2008, Teixeira et al., encontraram valor do percentil 95 do PI-DV de 1,35, em seu
estudo, igual ao encontrado em nossa amostra. Peixoto et al., (2016) descreveram a
distribuicdo do PI-DV em uma amostra de 430 gestacOes e definiram os valores de referéncia
dos percentis 5, 50 e 95 para fetos com CCN entre 45 e 84 mm (Anexo C). Os valores de P5,
P50 e P95 tém pouca variacdo comparados ao periodo de 11 a 13 semanas e 6 dias de
gestacdo, o que foi de encontro as observagdes de Teixeira et al. (2008). Ambos estudos
foram realizados em populagéo brasileira. O valor da mediana de 0,98 encontrado na nossa

amostra final e de casos normais estd um pouco menor do que o valor observado de 1,1 e 1,0
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em fetos com CCN entre 45 e 84 mm reportado por Peixoto et al., (2016). Na nossa amostra,
néo estratificamos os valores por CCN, e ndo houve diferenca desta medida entre os grupos
normais e alterados.

A tabela 3 apresenta a comparacdo das caracteristicas da amostra entre o grupo de
casos normais com o grupo de casos com algum dos desfechos estudados, que nomeamos
como alterados. N&o houve diferengas em relacdo a idade, peso materno e cor da pele.
Encontramos diferenca no valor da translucéncia nucal, que realmente € o marcador soberano,
aferido no 1° trimestre, entre 11 e 13 + 6 semanas da gestacdo, da ocorréncia dos desfechos
adversos estudados. O valor da média do PI-DV também ndo mostrou diferenca significativa
entre os grupos, confome observado pelos limites do 1C95%, ja que estes valores do grupo
normal estdo incluidos nos limites de valores do grupo alterado, apesar de ter demostrado p-
valor de 0,04. Esta diferenca do p-valor pode ser também decorrente das caracteristicas
heterogéneas dos casos alterados e do tamanho reduzido deste grupo.

A curva ROC foi elaborada para avaliar o desempenho geral do valor do PI-DV na
associacdo com cada desfecho estudado considerados de maneira isolada ou combinada. A
curva ROC correlaciona a sensibilidade no eixo Y e a taxa de falso positivo no eixo X. Um
teste diagndstico ou preditivo, como o que avaliamos, € considerado com bom poder
discriminatorio, quando o limite inferior do 1C95% da AUC é maior que 0,5.

A medida do PI-DV ndo se mostrou satisfatoria com nenhum dos desfechos
estudados, avaliados de maneira isolada (Figuras 11, 12, 13, 14 e tabela 4) ou combinada
(Figura 15 e tabela 4), demonstrada pelo valor da AUC proxima dos 50% e com os limites
inferiores do 1C95% bem abaixo de 0,5. O valor do P95, de 1,36 encontrado na amostra final
classifica como de alto risco os casos com PI-DV acima deste valor, porém em nossa amostra,
observamos que o P50 dos casos alterados foi 1,00, tal qual o valor do P50 de 0,98 do grupo
normal. Desta forma sabemos que 50% dos casos alterados tinham até este valor (Tabela 2),
0 que explica a curva ROC observada. A interpretacdo da AUC ¢ a probabilidade de um dos
casos da amostra classificado como alterado apresentar valor de PI-DV maior do que um caso
normal.

A associacdo mais significativa do PI-DV com desfechos gestacionais adversos,
relatada pela literatura, (TIMMERMAN et al., 2010b; MAIZ et al., 2012) foi com as
aneuploidias, e nossa casuistica foi bem pequena para este desfecho, 0 que pode ter
contribuido para ndo encontrarmos significancia estatistica, com AUC de 0,5246 (1C95%:
0,49723 — 0,5519).
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Timmerman et al. (2010b) demonstraram que a medida do PI-DV incorporada no
calculo de risco, combinada a medida da TN, diminui a taxa de falso-negativo nos rastreios de
primeiro trimestre quando comparada com a avaliacdo qualitativa do DV. Apds observarem
desfechos de 996 pacientes, encontraram AUC de 0,79 para a presenca de anomalias
cromossémicas. Este valor foi significativamente maior ao que apresentamos, porém nosso
namero de casos foi somente 3. Em 2015, Kagan, Wright e Nicolaides, observaram que dentre
as aneuploidias, a que apresenta associacdo com valores mais elevados do PI-DV é a
trissomia do 18.

Apesar do nimero reduzido de desfechos adversos encontrados em nossa amostra da
ME/UFRJ, entendemos que a medida do PI-DV, ndo iré servir isoladamente para o rastreio de
nenhum dos desfechos adverso estudado e, por esse motivo, ela deve ser adicionada aos
outros marcadores biofisicos (TN, ON e frequencia cardiaca fetal), para aumentar a
sensibilidade do exame, conforme ja realizado na instituicdo. Outros autores, previamente
observaram que a avaliacdo qualitativa do DV, associado a medida da TN aumentava a
sensibilidade do rastreio de aneuploidias no primeiro trimestre (OH; HARMAN; BASCHAT,
2007).

E mundialmente aceito que a TN aumentada e padrdes de fluxo do DV anormal
aumentam a probabilidade de cariétipo anormal. Na presenca dos marcadores citados
alterados, sendo cari6tipo normal, anormal ou no desconhecimento deste, é compulséria a
realizacdo de ecocardiografia fetal, pois as chances de malformac6es cardiacas sdo maiores
(BILARDO et al., 2001). Nossa amostra apresentou 9 casos de cardiopatias congénitas,
condizente com a estatistica de ser a malformag&o congénita mais prevalente (ALLAN, et al.,
1994; PALADINI,1999). Entretanto, observamos que a predi¢cdo pelo PI-DV foi ruim em
nossa amostra, 0 que nos motiva a realiza¢do do rastreio de cardiopatias congénitas universal
realizada em nossa instituicdo, pela avaliagdo morfoldgica por exames de ultrassonografia
com Doppler colorido e ndo restringir esta avaliagdo a um grupo selecionado por outro
marcador.

As cardiopatias afetam aproximadamente 1% de todos os RN (BJORNARD et al.,
2013) e em nossa amostra encontramos apenas 0,55%. Ha divergéncia de valores em
diferentes estudos, podendo ter variagédo de 0,4% até 1,4% (HOFMANN; KAPLAN, 2002).

N&o foi possivel afastar, em nossa amostra, nos casos que evoluiram com obito fetal e,
em algumas malformagcdes, a presenca de aneuploidias, pois ha baixa adesdo a realizagdo de
cariotipo fetal e ndo é rotina a realizacdo de cariotipo nas perdas gestacionais, 0 que pode ter

comprometido a sensibilidade do PI-DV na predi¢éo das aneuploidias em nossa amostra.
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O projeto aplicativo apresentado no APENDICE B, intitulado “Estruturagdo de linha
de cuidado para gestacbes com ducto venoso alterado no exame de rastreio de primeiro
trimestre”, foi desenvolvido para padronizar o acompanhamento do pré-natal e torna-lo
universal na populacdo em acompanhamento em nossa instituicdo. Apesar deste estudo nao
ter encontrado associagéo significativa do valor do PI-DV com os desfechos estudados, néo
descartamos a necessidade e manutencdo de sua medida rotineira, que incrementa a
sensibilidade do rastreio de primeiro trimestre combinada aos outros marcadores biofisicos.
Além disso, também defendemos a proposta apresentada como linha de cuidado (Figura 16)
de encaminhar os casos classificados como alterados, quando o valor do PI-DV estiver acima
do P95 encontrado em nossa amostra final de 1,36, para o servico de Medicina Fetal, que
assume o caso e segue o protocolo apresentado no fluxograma da figura 16. Espera-se que a
implantacdo deste protocolo assistencial melhore a assisténcia pré-natal, pela identificacdo
precoce e centralizacdo da assisténcia, pois ird classificar como alto risco para os desfechos
apresentado os casos com PI-DV alterado. Acreditamos que o incremento do poder amostral
em avaliacBes posteriores consiga evidenciar melhor desempenho do teste.

O presente estudo se limita pelo pequeno nimero de desfechos adversos observados,
principalmente dos que sdo mais fortemente associados a alteracdo precoce do ducto venoso,
como as aneuploidias e as cardiopatias congénitas, 0 que ndo nos permite generalizar 0s
nossos resultados. A natureza tranversa do estudo, na qual incluimos todos os exames de
rastreio com medida do PI-DV ao longo de 5 anos, limitou o nidmero observado desses
desfechos na amostra, pois 0s mesmos ocorrem de maneira aleatéria na populacdo. Nao houve
calculo prévio de tamanho amostral, pois esperdvamos alcancar um nimero satisfatorio de
casos ao longo de 5 anos. A técnica da medida do Pl ndo difere da medida do Pl de outros
vasos da circulagdo fetal como artéria umbilical e artéria cerebral média j& realizadas
rotineiramente no servi¢co ha mais de 20 anos. Apesar do periodo do estudo corresponder aos
cinco primeiros anos de mensuracdo do PI-DV em nossa instituicdo, 0 mesmo ja era avaliado
de maneira qualitatitva desde 2009, o que pode afastar o risco de viés de mensuragédo
decorrente de curva de aprendizado da equipe médica do setor de Ultrassonografia. A
realizacdo do exame de rastreio é feita por profissionais qualificados e certificados pela FMF
e apesar de sermos uma instituicdo federal de ensino, nossos residentes de Medicina Fetal e
Ultrassonografia em Ginecologia e Obstetricia também realizam o exame sempre
supervisionados, conferidos e repetidos pelos médicos staffs, 0 que confere outra vantagem
do estudo, que afasta possiveis viés de informacdo/mensuracdo. Apesar de possuirmos servigo

de Medicina Fetal em nossa instituicdo, muitas das pacientes vem refenciadas por exames de
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rastreio realizados fora da instituicdo, com algum dos marcadores biofisicos alterados e
chegam para avaliacdo apds o periodo que possibilitaria repetir o exame de rastreio de
primeiro trimestre em nosso servico, e dos dados servirem para o estudo. Isto possibilitaria
maior prevaléncia dos desfechos de interesse na amostra e poder do estudo para as
asssociacOes estudadas.

A grande contribuicdo desta dissertacdo € que consiste no primeiro estudo de descri¢do
e associacdo do valor do PI-DV com possiveis desfechos adversos da gestacdo, ndo se
limitando a associcdo classica com aneuploidias e cardiopatias ja exploradas por outros
autores e vislumbra a continuidade do mesmo ao longo de periodo maior, com a inclusdo de

mais casos, para resultados mais poderosos e significativos.
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6 CONCLUSOES

1. A amostra final teve a média 1,00 (0,909-1,090), mediana 0,98 (0,97-0,99), valores
limite 0,18 e 2,93 e p95 1,36(1,32-1,43). Os casos normais tiveram a média 1,00
(0,909-1,090), mediana 0,98 (0,97-0,99), valores limite de 0,18 e 2,93 e p95 de 1,35
(1,32-1,42). Nos casos alterados valor da média de 1,22 (1,008-1,438), mediana 1,00
(0,96-1,08), valores limite 0,35 e 2,59 e p95 1,84 (1,43-2,59).

2. A medida do PI-DV né&o apresentou desempenho significativo, em nossa amostra, na
predicdo das alteraces cromossdmicas no feto e/ou recém nascido; malformacgoes

estruturais e cardiopatias na auséncia de cromossomopatias e do Gbito fetal.

3. Foi construida linha de cuidado para gestacdes que apresentam o PI-DV alterado
(maior do que o P95).
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7 RECOMENDACOES

Diante dos resultados apresentados neste estudo, recomendamos que a medida do PI-
DV seja realizada, ndo somente pela forte associacdo apresentada em outras literaturas com a
presenca de aneuploidias e cardiopatias, mas para possibilitar o desenvolvimento de novos
estudos e que o valor do PI-DV acima de 1,36 seja usado para classificar a medida como
alterada

A realizacdo de cariotipo fetal € recomendada em todas as MFF e Gbitos fetais, para

resultados mais fiéis e a possibilidade de nimeros maiores de alteragdes cromossdémicas.
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ANEXO C - Tabela de Distribui¢éo do PI-DV.

Dracius venosus Pl
CEL {mm) Sth Sith g5th
45 049 1.1 1.4
EEL] 049 1.1 1.4
47 049 1.1 1.4
45 049 1.1 1.4
4 049 1.1 1.4
Ll 049 1.1 1.4
51 .8 1.1 1.4
52 .8 1.1 1.4
53 .8 1.1 1.4
54 .8 1.1 1.4
55 .8 1.1 1.4
S .8 1.1 1.4
57 .8 1.1 1.4
S8 .8 1.1 1.4
549 .8 1.1 1.4
Gl .8 1.1 1.4
B1 .8 1.1 1.4
G2 .8 1.1 1.3
B3 .8 1.1 1.3
G .8 1.1 1.3
65 .8 1.1 1.3
G .8 1.1 1.3
BT .8 1.1 1.3
GBE .8 1.1 1.3
L) .8 1.1 1.3
T .8 1.1 1.3
71 .8 1.0 1.3
T2z .8 1.0 1.3
T3 .8 1.0 1.3
74 .8 1.0 1.3
75 .8 1.0 1.3
Th 07 1.0 1.3
Ty 07 1.0 1.3
TE 0.7 1.0 1.3
T 07 1.0 1.3
=i 0.7 1.0 1.3
#1 0.7 1.0 1.3
HZr 07 1.0 1.3
23 07 1.0 1.3
L ) 07 1.0 1.3

Fonte: Peixoto et al., (2016).
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APENDICE A- Termo de Consentimento Livre e Esclarecido P6s-Informagcao.
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1 INTRODUGCAO

A assisténcia pré-natal, constitui importante avango no cuidado das gestantes e desempenha papel

fundamental na redugdo da mortalidade materna e perinatal alcangada durante o ultimo século.

O rastreio de primeiro trimestre é realizado universalmente entre 11 e 13 semanas e 6 dias. Foi desenvolvido,
originalmente para o rastreio de cromossomopatias. Apesar deste ser o objetivo principal, ampliaram-se os
eventos passiveis de predicdo nesta ocasido, como a pré-eclampsia, restricio de crescimento fetal e parto
prematuro. Os desfechos desfavoraveis da gestagao sao muito temidos por familiares € em nosso meio temos
pouca aceitagdo para exames invasivos, nos incentivando a estudar exames de baixo custo e néo invasivos e
relacionando-os a desfechos adversos, dando maior conforto aos familiares e amigos que aguardam

ansiosamente o feto que esta se desenvolvendo.

O ducto venoso (DV) € o unico shunt que carrega sangue oxigenado da veia umbilical até o atrio direito,
através da veia cava inferior, e atravessa o forame oval até o atrio esquerdo. Aparenta ser 0 vaso mais Util para
avaliar disturbios de funcéo cardiaca (KISERUD, 1997). Seu fluxo sanguineo tem onda caracteristica com alta
velocidade durante a sistole ventricular (onda S) e a diastole (onda D), e fluxo anterégrado durante a contragéo
atrial (onda A). (NICOLAIDES; FIGUEIREDO, 2004)

A alteragao na dopplerfluxometria venosa no final do primeiro trimestre relacionada a presenca de anomalias
cromossémicas pode ser explicada pelo conhecimento de que placentas com alteragdes cromossémicas
apresentam defeitos na angiogénese e que fetos portadores de trissomias apresentam cardiopatias estruturais
em cerca de 50-90% dos casos. A pressdo atrial durante a contragdo aumenta quando o enchimento ventricular
esta prejudicado, e consequentemente observa-se do fluxo retrogrado para a veia cava e diminui¢do da
velocidade durante a contragéo atrial, com aparecimento de fluxo ausente ou reverso no DV (MATIAS et al,
1998; BORRELL et al., 1998).

Em 2009, o DV passou a incorporar o algoritmo de calculo de risco para aneuploidias da Fetal Medicine
Foundation (FMF), como variavel categdrica (onda A positiva ou negativa). Verificaram que o DV melhorava o
desempenho do rastreio do primeiro trimestre, pois aumentava a taxa de detecgao de trissomias e de Sindrome
de Turner para 96% e reduzia a taxa de falso positivo para 2,5 %. Naquela ocasido, 80 examinadores eram

certificados para fazer o rastreio com avaliagdo do DV (MAIZ et al, 2009).

Timmerman et al, (2010), publicaram o primeiro trabalho envolvendo o indice de pulsatilidade do ducto

venoso (PI-DV) na avaliagao de fetos com alto risco para alteragdes cromossémicas.

Finalmente, Maiz et al, (2012), verificaram que a anélise quantitativa do DV, ou seja, o PI-DV aumentava a
performance do rastreio de primeiro trimestre para trissomia do 21, aumentando a taxa de detecgdo e
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diminuindo a de falso positivo. Entdo, comegou a ser mensurado e sua incorporagao dentro do algoritmo da
FMF atualizado.

Diante das possibilidades de diversos desfechos da gestagao ap6s a realizagdo do exame de rastreio de 1°
trimestre, que mede o DV, consideramos avaliar estas associagdes na Maternidade Escola da Universidade
Federal do Rio de Janeiro (ME/UFRJ).

Em 2013, a equipe médica do setor de ultrassonografia da Maternidade Escola incluiu a mensuragéo do
Ducto Venoso na rotina de primeiro trimestre da gestacéo, durante o exame de rastreio de cromossomopatias,
das pacientes gestantes atendidas no pré-natal da unidade. Em parceria com o Ministério da Saude, recebemos
pacientes dos postos de Salde da regiéo para a realizagdo do mesmo exame, retornando depois para seu pré-

natal de origem.

AME/UFRJ ¢ instituicdo de ensino certificada, pela Portaria interministerial do Ministério da Educagao (MEC)
e Ministério da Saude (MS), segundo Portaria interministerial MEC/MS n 1000 de15/04/2004 ( BRASIL, 2004),
localizada na cidade do Rio de Janeiro no sudeste do Brasil. E vinculada & Universidade Federal do Rio de
Janeiro e recebe alunos de graduagdo e pés graduagdo das faculdades da area da satde. E unidade de
referéncia da area programatica AP 2.1 do municipio do Rio de Janeiro (BRASIL, 2013), e atende a demanda
de forma espontanea e referenciada. Realiza atendimento de pré-natal de baixo e alto risco que inclui as
consultas médicas e da equipe multiprofissional, todos os exames de ultrassonografia e/ou dopplerfluxometria
necessarios, e os exames laboratoriais. O setor de ultrassonografia da ME/UFRJ realiza os exames obstétricos
de pacientes previamente agendadas do ambulatorio, e das pacientes internadas quando estes sé&o indicados

pelos médicos assistentes da institui¢éo.

O setor de ultrassonografia da ME/UFRJ é equipado com aparelhos de ultrassonografia de boa qualidade
e Otima resolugdo da imagem , séo eles Nemio (Toshiba®, Japé&o), Xario (Toshiba®, Japéo); Medison V10
(Samsung Medison®, Korea) e Aloka ( AlokaCo, USA) que séo suficientes para a realizagdo de exames de
qualidade e atender a demanda de exames para pacientes do pré-natal da instituicdo e referenciados.
Contamos com Laboratorio de Genética para realizagao de cariétipo fetal a partir de material de biopsia de vilo
corial, amniocentese e cordocentese, e Laboratério de Andlises Clinicas para dosagem dos marcadores

bioquimicos.

Apesar de a avaliagao ultrassonografica ser realizada por diversos examinadores, os critérios de obtengéo
da imagem ideal s&o habitualmente alcangados, uma vez que os exames de rastreio sdo concentrados em

turnos especificos com examinadores certificados pela FMF, para a avaliagéo do DV.
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A identificagdo precoce de cromossomopatias e malformagdes pode levar a redugdo de complicagdes
neonatais e orientar 0 momento adequado para a interrup¢do da gestagéo e a falta de conhecimento dos
familiares do diagndstico e progndstico neonatal, pode resultar em stress, ansiedade e angustia, custos
desnecessarios aos sistemas de salde, conflitos médico-legais potenciais e possivel aumento na morbidade e

mortalidade neonatais.

O DV quando alterado, de maneira qualitativa e/ou quantitativa, associa-se a maior risco de 6bito fetal. A
gestante € informada de que os exames mostram risco de desfechos desfavoraveis e a gestagéo segue na
ME/UFRJ. Estruturar um fluxograma para gestantes com DV alterado, possibilita uma estratégia de agao com

potencial parar atenuar os resultados perinatais adversos.

Assim, a pergunta que ativa o intento desta pesquisa e a criagdo desta linha de cuidado é: seria

possivel estruturar uma linha de cuidados para gestagées com ducto venoso alterado?
Ha vérios motivos que justificam a implementagao de uma linha de cuidados para gestantes com DV alterado.
S&o eles:

1 - 0 DV é uma estrutura muito pequena e cuja abordagem ¢ dificultada pela posi¢do, movimentagéo fetal,

experiéncia do examinador e qualidade do aparelho de ultrassonografia;
2 - ndo existe na rede publica de saude do Rio de Janeiro e Brasil, protocolo de rastreio de primeiro trimestre;

3 - 0 diagndstico pré-natal de cromossomopatias é ausente ou tardio, e na maioria dos casos acontece no

momento do nascimento;
4 - 0 numero de profissionais capacitados para o rastreio e diagndstico no pré-natal é insuficiente;
5- existem poucos centros de referéncia para Medicina Fetal.

A implementacéo de protocolo para gestagdes com ducto venoso alterado ird padronizar o acompanhamento

do pré-natal, tornd-lo universal na populagdo em acompanhamento em nossa instituicao.

Espera-se, para a implantagdo da linha de cuidado nesta tematica os seguintes objetivos sejam cumpridos:
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1.1 OBJETIVOS
1.1.1 Geral
Construir linha de cuidado para gestag¢des com Pl - DV alterado.
1.1.2 Especifico
- Construir fluxograma para assisténcia pré-natal das gestagées com PI-DV alterado;
- Incluir fluxograma em protocolo assistencial da ME/UFRJ;

- Divulgar protocolo assistencial modificado na ME/UFRJ.




69

2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Conceito do problema: alteragao do Ducto Venoso

Atualmente realizam-se exames de predicdo de desfechos gestacionais adversos ainda no inicio da
gestacao, podendo levar informagdes mais acuradas as gestantes e seus familiares. Cromossomopatias, dbito
fetal e malformagdes, incluindo cardiopatias sdo desfechos com grande impacto social e econdémico na
sociedade. A mensuragdo do PI-DV faz parte do rastreio de primeiro trimestre e tem mostrado resultados

promissores nos Ultimos anos, aumentando a sensibilidade e especificidade do exame.

O DV é um pequeno vaso que aparece no embrido humano em torno do 30° dia de vida, quando 0 mesmo
tem em torno de 6,5 mm de comprimento cabega naddega (CCN) (CHACKO; REYNOLDS, 1953). O DV origina-
se a partir da porgdo umbilical da veia porta esquerda, continuando, posterior e cranialmente, sobre a porgéo
superior do ligamento hepatogastrico. No periodo pos-natal, torna-se o ligamento venoso. Ele se fecha, alguns

minutos apos o nascimento, porém em fetos prematuros, pode—se manter por longos periodos.

O fluxo sangtiineo do DV, reflete o fluxo do sistema venoso central fetal e é grandemente influenciado por
alteracbes que ocorrem no nivel do coragéo direito. (BASCHAT, 2003) A existéncia de diferentes padrdes de
DV, sugere que a avaliagdo da forma de onda DV deve se estender além da simples mensuragéo do PI-DV
(BASCHAT, TURAN, TURAN, 2012).

O DV quando esté alterado, manifesta onda A ausente ou onda A reversa. Entretanto, pode ser observada
em 3 a 5% dos fetos normais e em cerca de 70% dos fetos com trissomia do 21 (BORRELL et al, 2005). O PI -
DV aumentado esta associado com as aneuploidias, significativamente (TIMMERMAN et al, 2010; MAIZ et al,
2012), e dentre as aneuploidias, a que apresenta associagéo com valores mais elevados do PI-DV é a trissomia
do 18 (KAGAN; WRIGHT; NICOLAIDES, 2015).

2.2 Conceito da Estratégia: LINHA DE CUIDADO

Child em 1972, define estratégia como a determinag&o basica das metas e objetivos de longo prazo de um
empreendimento e a adogdo de cursos de agdo e de alocagdo dos recursos necessarios para atingir tais
objetivos e diz que uma nova estratégia exige uma nova estrutura, ou, no minimo, uma estrutura remodelada.

E conclui de que a escolha estratégica é a variavel critica na teoria das organizagées (CHILD, 1972).

A Linha do cuidado é a imagem pensada para expressar os fluxos assistenciais seguros e garantidos ao
usuario, no sentido de atender as suas necessidades de saude. Ela desenha o itinerario que o usuario faz
por dentro de uma rede de saude incluindo segmentos n&o necessariamente inseridos no sistema de saude,
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mas que participam de alguma forma da rede, tal como entidades comunitérias e de assisténcia social
(FRANCO).

Quando se fala de Cuidado, se referem quase sempre, a um conjunto de principios e estratégias que
norteiam, ou devem nortear, a relagdo entre um sujeito, o paciente, e o profissional de saude que Ihe atende
(AYRES, 2004).

O desenho da Linha de cuidado entende a produgao da saude de forma sistémica, a partir de redes macro
e microinstitucionais, em processos extremamente dindmicos, nos quais esta associada aimagem de uma linha
de produg&o voltada ao fluxo de assisténcia ao beneficiario, centrada em seu campo de necessidades. Segundo
Merhy e Cecilio (2003).

A concepgao da Linha de cuidado parte da missdo institucional do estabelecimento/servigo de saude,

provendo mecanismos que garantam o cuidado (CECILIO, 1997).

Para a constru¢do do Cuidado, tdo importante quanto investir na reflexdo e transformagéo relativas as
caracteristicas das interagbes interpessoais nos atos assistenciais e a partir deles, é debrugar-se sobre as
raizes e significados sociais dos adoecimentos em sua condi¢éo de obstaculos coletivamente postos a projetos
de felicidade humana e, de forma articulada, da disposi¢do socialmente dada das tecnologias e servigos

disponiveis para sua superagdo (AYRES et al, 2003).

A linha de cuidado para a mensuragao do DV, envolve a¢des da assisténcia pré-natal de solicitar, realizar ¢
interpretar os exames de rastreio de primeiro trimestre da gestacéo. Este exame deve ser realizado de 11 a 13
semanas e 6 dias de gestagdo, de maneira universal e é 0 nosso primeiro ponto na linha de cuidado. O exame
tem como objetivo rastrear fetos com alto risco para os desfechos estudados na dissertagdo: obito fetal,
aneuploidias e malformag6es. Na popula¢io de nossa instituicio é realizado universalmente em paciente que
iniciam o pré-natal precocemente, ou seja, até as 13 semanas e 6 dias e 0 exame de rastreio ja esta incluso no
protocolo assistencial da Maternidade Escola. E fundamental, que antes do exame, o profissional que ira
realiza-lo, explique a importéncia do exame e faga o aconselhamento adequado. As gestagbes com risco
aumentado devem ser direcionadas para o cuidado diferenciado, com consulta especializada e protocolo
assistencial proprio. Os exames laboratoriais e de imagem, e a periodicidade das consultas € diferenciado do
pré-natal de baixo risco e individualizada dependendo da patologia, morbidade e idade gestacional. A via de
parto deve ser discutida entre a equipe de pediatria e Medicina Fetal, para a programagéo e preparacgao da

equipe.

A primeira ag&o estratégica é construir fluxograma para assisténcia pré-natal das gestagdes com PI-DV
alterado e 0 exame de rastreio do primeiro trimestre é a pega principal para iniciar essa agéo. A interpretacdo
do resultado é fundamental para o cumprimento das etapas da agéo estratégica. Apos a coleta dos dados que
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sera realizada na tese sera definido valores de referéncia do PI-DV a partir do qual se definira se 0 mesmo estd

alterado e construir o fluxograma a partir desses resultados.

A segunda agao estratégica é incluir fluxograma em protocolo assistencial da ME/UFRJ, para realizar a agao
enviarei 0 arquivo do protocolo construido ao Setor de Informatica da instituicdo. A ME/UFRJ ja possui rede

digital (http://www.me.ufrj.br/) e nesta divulgamos todos os Protocolos assistenciais utilizados na Unidade, néo

SO no servigo de Obstetricia, como de outras especialidades, o de Medicina Fetal ainda estd em construgéo e
0 objetivo & incluir o fluxograma construido para pacientes com DV alterado, para que haja acesso por qualquer

pessoa ou servigo, levando o conhecimento e atualizagao a todos que assim se interessarem.

A terceira ag&o estratégica é divulgar o protocolo assistencial modificado na Maternidade Escola, com o
produto do projeto aplicativo. Enviarei aviso de mudanga de protocolo no e-mail coorporativo da Maternidade
escola e havera divulgagdo na sessao clinica. Para finalizar o projeto aplicativo sera registrado na Biblioteca

Nacional.

2.3 Detecgao precoce do problema: assisténcia pré-natal

O objetivo do acompanhamento pré-natal € assegurar o desenvolvimento da gestagao, permitindo o parto de
um recém-nascido saudavel, sem impacto para a salde materna, inclusive abordando aspectos psicossociais
e as atividades educativas e preventivas. O inicio precoce do pré-natal é essencial para a adequada assisténcia,
0 numero ideal de consultas permanece controverso. Segundo a Organizagdo Mundial da Saude (OMS), o
numero adequado seria igual ou superior a seis. Segundo a OMS primeiro passo para o pré-natal de qualidade

€ 0 inicio até 12 semanas (captagao precoce) (BRASIL, 2013).

A atencdo pré-natal é fator essencial na protegao e na prevengado a eventos adversos na saude obstétrica,
possibilitando a identificagdo e 0 manuseio clinico de intervengdes oportunas sobre potenciais fatores de risco
para complicagdes a salde das mées e de seus recém-nascidos. (BASSO, NEVES, SILVEIRA, 2012). Porém,
a qualidade do acesso, no que diz respeito ao inicio do pré-natal, a0 numero de consultas realizadas e a
realizagdo de procedimentos bésicos preconizados pelo Ministério da Saude, principalmente, em determinados

grupos populacionais menos favorecidos econémica e socialmente (VIELLAS et al, 2014).

A identificagéo precoce do grupo de alto risco para desfechos adversos da gestagao, que neste estudo inclui
Obito fetal, malformagdes e alteragbes cromossdmicas, pode levar a redugao destas, através de monitorizagéo

mais rigoroso do crescimento e bem-estar fetal e do momento adequado do parto.
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A concentracdo dos recursos e atencao especializada no grupo de maior risco otimiza o cuidado pré-natal,
ja que as gestagdes com curso normal ndo demandam acompanhamento de equipe especializada nem
recursos vultosos. A correta analise do teste de rastreio, que divide as pacientes em alto e baixo risco € crucial
para o seguimento das pacientes, constituindo um dos pontos da linha de cuidado. A partir desta estratificagéo,

atencao é centralizada para as gestantes de alto risco.

O acompanhamento pré-natal realizado na ME/UFRJ é realizado, para pacientes de baixo e alto risco que
sao referenciadas, seguindo a rotina habitual do servigo realizamos o rastreio de primeiro trimestre entre 11
semanas e 13 semanas e 6 dias. Apds a realizagdo do exame podemos calcular, com a mensuragéo do DV e
outros marcadores ja citados anteriormente, o célculo de risco da gestagdo para aneuploidias e identificar]
algumas malformagdes precocemente, a correta anélise do teste de rastreio é crucial para o seguimento das
pacientes, constituindo um dos pontos da linha de cuidado. A partir desta estratificagdo, a atengdo é

centralizada e as pacientes encaminhadas ao pré-natal realizado pelo servigo de Medicina Fetal.

A linha de cuidado aqui proposta ndo se limita ao exame de 1° trimestre, Em caso de suspeita de
aneuploidias, o exame invasivo para realizagéo de cariétipo fetal é oferecido a paciente, que decide sobre sua
realizagdo. Entre 20 e 24 semanas é realizado o exame morfologico do segundo trimestre que tem como
principal objetivo identificar malformacdes e entre 26 a 32 semanas é realizado e ecocardiograma fetal para
identificacdo de malformagdes cardiacas. A unidade nao oferece ecocardiograma fetal para todas as pacientes,

entdo fica reservado as pacientes com alto risco ou que exista alguma suspeita de cardiopatia.
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3 ANALISE DE PROBLEMAS

O objetivo da andlise de problemas é o de estabelecer uma visdo geral da situagdo problematica. E
importante lembrar que “problemas n&o existem independentemente das pessoas que os tém — eles existem
quando elas os sentem.” (HELMING, GOBEL, 1998). Isso significa que, ao se proceder a anélise de problemas,
deve ficar claro que atores sociais estdo enfocando a realidade. Uma situagéo pode ser considerada problema
para um grupo e solugdo para outro. Existem diversos instrumentos para se efetuar essa andlise. Sua escolha

dependera do método de planejamento que se adote. Trabalharemos a arvore de problemas.

3.1 Conceito: arvore de problemas

A arvore de problemas € um instrumento que possibilita uma adequada analise dos problemas existentes,
com a compreensdo de suas inter-relagdes causais. Nela s@o estabelecidas as ligagdes mais importantes,

transformando a realidade, que é complexa, numa concepgao simplificada a fim de tornar possivel uma agéo.

Para iniciar a constru¢do da arvore é necessario que se determine claramente qual o corte a ser dado na
realidade a ser trabalhada. A determinagdo do foco de analise (ou problema central, ou problema inicial),
delimita o subconjunto da realidade a ser analisada, possibilitando clareza sobre a situa¢do problematica e sua
abrangéncia. Estabelecido o foco, passa-se ao levantamento e a ordenagéo dos problemas, considerando a
relagéo de causalidade entre eles, dentro do principio de que problemas geram problemas. A importancia de
um problema ndo é dimensionada por sua posi¢do na arvore. O raciocinio, ao se trabalhar com esse

instrumento, é analitico-causal e ndo hierarquico (BRASILIA, 2007).

A analise de problemas é, portanto, um conjunto de técnicas para: definir o foco de andlise de uma
determinada situacdo; identificar os principais problemas dessa situagdo; e analisar os problemas

estabelecendo suas relagfes de causalidade.

3.1.1 Arvore de Problemas da Linha de Cuidado para Gestantes com PI - DV alterado no rastreio de

primeiro trimestre.

A é&rvore de problemas apresentada abaixo foi construida com o intuito de analisar a condugéo de projetos
desenvolvidos ou executados nas Linhas de Cuidado para Gestantes com Pl - DV alterado no rastreio de

primeiro trimestre.




74

ARVORE DE PROBLEMAS

Consequéncias

Causas

A partir da analise da arvore de problemas, conclui-se que a deficiéncia de equipe qualificada em mensurar
o doppler do DV, a falta de cultura médica para solicitar o doppler junto ac exame de Translucéncia Nucal (TN),
realizando o rastreio de primeiro trimestre da gestagéo e o inicio do pré-natal tardiamente, ap6s 14 semanas,
nos leva a auséncia de tabela de valores de referéncia para o PI-DV e desconhecimento da sua associagéo
com desfechos adversos da gestagdo. Como consequéncia temos o pré-natal descentralizado destas
pacientes, o diagnostico tardio de malformagdes e sindromes e a falta de apoio e preparo psicolégico para

familiares que recebem o progndstico fetal ruim.

Figura 1: Arvore de problemas.
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4.ATORES SOCIAIS

Ator social é definido como um grupo organizado de pessoas, ou até mesmo uma unica personalidade, que
agindo em determinada realidade, é capaz de transforma-la (MATUS, 1993), para tanto é necessario que esse
ator tenha: o controle sobre os recursos relevantes; uma organizagdo minimamente estavel; um projeto para

intervir nessa realidade.

4.1 Matriz de Identificagdo e relevancia dos atores sociais

Tabela 1-. Identificacdo e relevancia dos atores sociais

Secretaria Municipal de Salde Alto +
Diregéo UFRJ Alto +
Chefia do setor de Medicina Fetal Alto +
Chefia do setor de Ultrassonografia Alto +
Obstetras do ambulatério de pré-natal Alto +
Residentes de Medicina Fetal e Ultrassonografia Alto +
Pacientes Alto +
Pesquisadora Juliana Alto +

Fonte: Elaborado pela autora, 2018.
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4.1.1Analise de Atores Sociais:

A Secretaria Municipal de Saude é responsavel pela regulagao de vagas de gestagdes de alto risco para 3
nossa unidade. Constitui como agdes principais do Programa de Saude da Mulher a melhoria da qualidade e
do acesso a assisténcia pré-natal e redugdo da mortalidade fetal (PREFEITURA DO RIO DE JANEIRO). Por

este motivo, € imprescindivel que o pré-natal inicie 0 mais brevemente possivel.

A implantacgéo da regulagcdo materno-infantil no &mbito dos municipios diz respeito aos leitos obstétricos de
risco habitual e as consultas e exames que sejam necessarios durante o pré-natal. O processo regulatorio
relacionado ao Alto Risco Estratégico Ambulatorial da Rede Cegonha é realizado pela Central de Regulagéo
Unificada (REUNI/RJ), desde a sua criagéo em junho de 2015, cujos protocolos estéo relacionados diretamente
as comorbidades associadas a gestagéo. Este processo é realizado através de gestéo de fila e classificagao
de risco, onde todos os municipios do estado do Rio de Janeiro estdo aptos e habilitados a inserirem suas
solicitagdes de consulta de primeira vez no Sistema Estadual de Regulagéo. A partir das solicitagbes dos
municipios, os médicos reguladores da REUNI/RJ agendam as consultas em tempo habil & assisténcia nas
vagas de primeira vez ofertadas pelos prestadores, incluindo a ME/UFRJ (GOVERNO DO ESTADO DO RIO
DE JANEIRO).

A diregao da ME/UFRJ é composto pelo diretor geral, vice-diretor e diretores adjuntos e é de interesse deles
o incentivo a atividade académicas, viabilizagéo de pesquisas, melhora do ensino aos residentes e alunos e a
melhor assisténcia aos pacientes. Sendo assim, a diregdo da instituigdo tem alto valor e interesse que se

alcance resultados.

O servigo de Medicina Fetal e Ultrassonografia compartilhnam o espago fisico na Maternidade, com integracéo
entre os médicos e residentes. No servigo temos o chefe de cada um destes servigos e mais cinco médicos
staffs que compdem a equipe. S&o ofertadas anualmente 5 vagas no programa de residéncia Médica sendo 3
para area de atuagdo em Ultrassonografia em Ginecologia e Obstetricia (G & O) e 2 para Medicina Fetal. No
ano de 2017 foram completadas quatro destas vagas com 1 médico residente na Medicina Fetal € 3 na
Ultrassonografia em G & O. Os 4 residentes ficam no servigo durante o periodo de 1 ano, e a pesquisadora
integrou este grupo no periodo de margo de 2015 a fevereiro de 2016. Em geral, todos tém interesse no
aprendizado das técnicas corretas e saem com boa formacéao. Os residentes também s&o responsaveis pela
entrega do termo de consentimento livre e esclarecido a paciente e realizagdo da entrevista antes do exame,
com informagdes para integrar o relatério de dados utilizado na pesquisa. Todos os médicos do servigo tém
alto valor como atores sociais, pois 0 exame de rastreio de primeiro trimestre tem que ser confiavel e realizado

de acordo com as recomendagdes da FMF.
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O ambulatorio de pré-natal € o responsavel pela primeira consulta e solicitagdo do exame de rastreio, por
esse motivo, seu grande valor. Possui um chefe do servigo, médicos staffs, professores da graduacao de

medicina da Universidade Federal do Rio de Janeiro (UFRJ) e residentes de Obstetricia.

A pesquisadora atuou como membro (médica residente de Medicina Fetal e Obstetricia) e hoje atua como
pesquisador do tema aqui exposto. Possui alto valor e interesse por melhorar a assisténcia pré-natal prestada
na ME/UFRJ e contribuir com os resultados de sua pesquisa. A dissertagéo vai avaliar a associagao do DV com

desfechos adversos da gestacao.

As pacientes s@o essenciais para a realizagao do exame de rastreio de primeiro trimestre e para o estudo
realizado pela pesquisadora, por esse motivo seu alto valor. Em geral, elas tém interesse pela realizagéo do

exame e saber se “esta tudo bem” na gestagdo, com pouquissimas faltas.
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Acgido
Estratégic
a

Operagoes

1- Definir
valores de
referéncia
do PI-DV a
pattir do
qual se
definird se
0 mesmo
esta
alterado.

2-Associar
os valores
do PI-DV
208
desfechos
perinatais

5.PLANO DE AGAO

5.1 Agoes estratégicas

Dificuldades:

Pré-Natal
tardio apds 14
semanas. Nao

aceitacdo da
realizacdo de
exames
invasivos por
parte de
pacientes.

Fonte: Elaborado pela autora, 2018.

Facilidades:

Agenda propria
com rastreio de
primeiro
trimestre que
atende toda a
demanda da
maternidade.
Setvico de
residéncia
Meédica em
Medicina Fetal
na unidade
(profissionais
qualificados).
Operagoes
compdoem 08
objetivos
especificos da
dissertacio da
pesquisadora.

Recurso
financeiro:
Proprio.
Organizativo:
Contato entre
coordenadotres
de servicos
com aceitaciao
de novo
fluxograma.
Poder:
Direcio da
unidade e
coordenadotres
dos servigos.
Materiais:
Estrutura fisica
e de materiais
ja existentes
em unidade.

Tabela 2- primeira ag&o estratégica.

Crono
grama:

Dezem
bro
2019.

O plano de agdo é uma ferramenta para acompanhamento de atividades. Com um Plano de Agéo é possivel
apresentar facil e rapidamente o0 andamento de atividades, as taticas utilizadas, quem executou, quando, enfim,

todo o historico das agdes executadas ou previstas no ambito aplicado (RODRIGUES, 2014).

Responsavel:

Mestranda
Juliana
Lapoente,
orientador (Dr.
Joffre Amin) e
co-orientadora
(Dra. Karina
Bilda) com a
colaborac¢ao do
servico de
medicina fetal
@
ultrassonografi
a.

Avaliagao: Monitor
amento:
Numero de
casos de Adesao
pacientes a0
com DV protocol
alterado o.
que
tiveram o
seguimento
proposto.
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Agdo

Estratégica

1- Enviar o
arquivo do
protocolo
construido
20 Setor de
Informatica
da
instituicao.

Agio
Estratégica

Operagdes:

1- Enviar
aviso de
mudanca de
protocolo
no e-mail
coorporativo
da
Maternidade
escola e
divulgacao
na
$essao
clinica.

2- Registro
do projeto
aplicativo na
Biblioteca
Nacional.

Operagoes:

Dificuldades:

Problemas de
padronizagio
do protocolo
e na rede de
informatica
para inclusao
do protocolo
na pagina da
ME/UFR]J.

Dificuldades:

Garantia de
que o e-mail
foi lido por
todos que
receberam.

Fonte: Elaborado pela autora, 2018.

Facilidades:

Website da
Maternidade
com aba do
link de
Atencio 2
Saude no
qual se inclui
os
protocolos
assistenciais.

Fonte: Elaborado pela autora, 2018.

Facilidades:

E-mail
coorporativo
ja existente e

operante.

Recurso
financeiro:
Préprio.
Organizativo:
Condenacao
SADT
(servico de
apoio
diagnéstico e
terapéutico).
Poder:
Direcio da
unidade e
setor de
informatica.
Materiais:
Website da

ME/UFR]

Tabela 4 - terceira acao estratégica.

Recurso
financeiro:
Préprio.
Organizativo:
Condenagao
SADT
(setvico de
apoio
diagnéstico e
terapéutico).
Poder:
Direcio da
unidade.
Materiais:
E-mail
coorporativo
ja existente,
contendo
todos os
funcionatios e
residentes.

Tabela 3 - segunda acao estratégica.

Cronograma:

Janeiro
2020

Cronograma:

Janeiro
2020

Responsavel:

Mestranda
Juliana
Lapoente,
otientador
(Dr. Joffre
Amin) e co-
orientadora
(Dra. Karina
Bilda) com a
colaboragao
do servico de
informatica.

Responsavel:

Mestranda
Juliana
Lapoente,
orientador
(Dr. Joffre
Amin) e co-
otientadora
(Dra. Karina
Bilda) com a
colabora¢ao
do setvico de
informatica.

Avaliagio:

Visualizagao
do
respectivo
protocolo
na pagina
da
ME/UFR]

Avaliagio:

Resposta do
e-mail com
ciéncia do

recebimento

e
compreensao
do conteudo.

Monitorar|

Adesag
protoc

Monitor

Ades

proto
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5.2 Resultados esperados das Agoes Estratégicas Propostas

A implantacdo de protocolo assistencial para gestagdes com PI-DV alterado vai melhorar a assisténcia pré-
natal, identificar precocemente e centralizar o pré-natal das pacientes classificadas como alto risco para os
desfechos estudados: malformagdes, cromossomopatias e 6bito fetal e preparo psicolégico de familiares que
recebem o prognéstico fetal ruim.
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5.3 Operagoes propostas com relagao ao Fluxograma do Protocolo

(Mensuragéo PI/DV)
e \

PI/DV normal PI/DV alterado
Orientacdo de familiares

Pré-natal habitual . ~
pds-teste e apresentacdo de

op¢Oes terapéuticas
Encaminhamento ao servico

Oferecer caridtipo * de Medicina Fetal

realizado \ \o realizado

Cariétipo
normal

Caridtipo

alterado Realizar exame morfoldgico 2°

— trimestre + ecocardiograma fetal

: /

Orientagdo e

acompanhamento
multiprofissional

Exames Exames

alterados normais

(consulta de psicologia,
pediatria e genética)

<Pré-nata| habituaD

Dependendo da patologia
realizar parto programado
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Simbolos:

D
=

»
»

- figura que define o inicio e fim do fluxo

: figura que indica processo decisorio

: figura que indica processo

: simbolo que identifica o fluxo dos dados
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