Guidelines/Normas de Orientacao Clinica

Evaluation of fetal death after 24 weeks

Estudo das situagoes de morte fetal apés as 24 semanas

Fatima Serrano*, Moénica Centeno**, Carla Ramalho*** on behalf of the SPOMMF

Esta norma de orientacéo clinica destina-se ao estudo de todas os casos de morte fetal apos as 24 semanas ou, nos casos
em que se desconheca a idade gestacional, de fetos cujo peso seja superior a 500 gramas.

INTRODUCAO

Aperda fetal apos as 24 semanas de gestacao com-
plica 1 em cada 200 gestacdes'?. Embora pouco
frequente é uma experiéncia avassaladora para os ca-
sais. A compreensao e identificacao das causas e fato-
res associados, através da aplicacdo de protocolos de
investigacdo atualizados, é importante para o processo
de luto, para a avaliacdo do risco de recorréncia e para
a planificacéo de estratégias de prevencdo numa futu-
ra gravidez.

ETIOLOGIA E FATORES ASSOCIADOS

Nos paises desenvolvidos alguns fatores sociodemo-
graficos, como os extremos de idade reprodutiva ma-
terna, a nuliparidade, a gravidez multipla, o baixo ni-
vel socioeconomico, a raca negra, o tabagismo (>10 ci-
garros/dia) e o consumo de drogas ilicitas, estdo asso-
ciados a um aumento do risco de morte fetal (MF). A
idade materna, a obesidade e o tabagismo sao fatores de
risco independentes para MF e, nestes casos, a modifi-
cacdo de estilos de vida pode ter um papel importante
na reducao do risco de recorréncia**.

Varios fatores médicos tém sido associados a morte
fetal. A frequéncia com que sao descritos na literatura
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¢ muito variavel, devido as diferencas entre as popula-
coes estudadas, a idade gestacional em que ocorre e ao
tipo de investigacdo efetuada. Classicamente, sio agru-
pados em condicoes maternas, fetais e placentarias

(Quadro D).

CondicOes maternas
Doencas maternas associadas a uma ma perfusao ute-
roplacentaria, como a hipertensio arterial (HTA), a dia-
betes mellitus e algumas vasculites, associam-se a um
risco aumentado de ME A doenca hipertensiva é pro-
vavelmente a causa de MF mais importante e a melhor
caracterizada no mundo ocidental. Enquanto em mu-
lheres com HTA ligeira o risco é semelhante ao da po-
pulacio em geral, a pré-eclampsia e a eclampsia sdo res-
ponsaveis por cerca de 4-9% dos casos de MF*°. A dia-
betes mellitus confere um aumento do risco de ME, mais
evidente em idades gestacionais mais tardias e com uma
relacdo direta com um mau controlo metabdlico?®. A
colestase intra-hepatica da gravidez associa-se a ME nao
existindo, no entanto, uma relacdo clara entre o nivel
de 4cidos biliares materno e o risco de MF*°. Algumas
doencas autoimunes como o lupus eritematosos sisté-
mico e a sindrome de anticorpos antifosfolipidos
(SAAF) encontram-se extensamente documentadas
como associadas a morte fetal. Ja o papel das trombo-
filias hereditarias (fator V de Leiden, protrombina
GA20210 e deficiéncias dos anticoagulantes naturais)
¢ menos claro e a maioria dos estudos preconiza a sua
investigacdo apenas nas situacdes de MF associadas a
restricdo de crescimento fetal (RCF), pré-eclampsia pre-
coce, descolamento prematuro de placenta normal-
mente inserida (DPPNI) e trombose placentdria®’.
Nos paises desenvolvidos a infecio materna é res-
ponsavel por 10 a 25% dos casos de MF (prevaléncia
superior nos fetos pré-termo versus de termo). Os mi-

Acta Obstet Ginecol Port 2018;12(3):240-244



Fatima Serrano et al.

Maternos

QUADRO . FATORES MEDICOS ASSOCIADOS A MORTE FETAL

Placentarios

Fetais

Diabetes mal controlada

Insuficiéncia placentaria

Gestacao multipla

Complicacoes hipertensivas DPPNI

Restricao de crescimento

Colestase intra-hepatica da gravidez

Rotura prematura de membranas

Anomalias congénitas

Lupus eritematoso sistémico

Acidentes do cordao

Anomalias genéticas

Sindrome de anticorpos antifosfolipidos Vasa prévia

Infecao

Infecao

Hemorragia feto-materna

Hidropsia nao imune

Hemoglobinopatias

Traumatismo materno

Trombofilia hereditaria?

Gravidez prolongada

Aloimunizacao

crorganismos mais frequentemente associados sio o
parvovirus B19, o citomegalovirus (CMV), a Listeria
monocytogenes e o Treponema pallidum?®.

A utilizacdo por rotina de imunoglobulina anti-D,
na profilaxia da aloimunizacao anti-D, tem resultado
numa notoria reducao da incidéncia da mesma na gra-
videz'. Contudo, é importante ter em consideracao si-
tuacdes clinicas raras, mas que podem cursar com ME
como a aloimunizacdo a antigénios nao-D?.

Condicoes fetais

Restricao de crescimento fetal: A RCF ¢ a segunda
causa mais frequente de MF, sendo na maior parte dos
casos originada por disfuncéo placentaria. Estima-se
que o risco de morte de um feto com restricao de cres-
cimento é cerca de 3 a 7 vezes superior ao de um feto
com crescimento normal®®!°. Contudo, esta estimati-
va esta provavelmente subestimada devido a interru-
pcéo da gravidez nas situacdes mais graves.
Malformacoes congénitas e anomalias cromossomi-
cas/ genéticas fetais: Embora descritas como associa-
das a cerca de 20% das ME, com os avancos verificados
no diagnéstico pré-natal, o nimero de fetos com mal-
formacoes congénitas major que atingem a viabilidade
tem vindo a diminuir>*'°. Um caridtipo anormal pode
ser encontrado em cerca de 10% das MF que ocorrem
depois das 20 semanas, sendo as trissomias 21, 18 ou
13 e monosomia X, as aneuploidias mais frequentes®*'°.
Complicacdes da gravidez multipla: A sindrome de
transfusao feto-fetal, a sequéncia TRAP (Twin Reversed
Arterial Perfusion), a maior prevaléncia de RCE, malfor-
macoes e anomalias genéticas, e o enrolamento dos cor-
ddes na gravidez monoamnioética séo alguns dos fatores
predisponentes para MF nas gestacoes multiplas®'!!.
Outras: A hemorragia feto-materna tem sido aponta-
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da como responsavel por 4% das ME A hidropsia fetal
nao imune, arritmias fetais e a trombocitopenia fetal
aloimune sdo também condicoes associadas a MF>1%:1L,

Condicdes da placenta e anexos fetais

As anomalias do corddo umbilical, nomeadamente a
insercdo velamentosa, o enrolamento e oclusao do cor-
dao e emergeéncias obstétricas como o prolapso do cor-
dao sdo responsaveis por cerca de 10% das MF'*'2. A
incidéncia de placenta prévia, vasa prévia e o DPPNI,
tem vindo a aumentar nos tltimos anos, associando-se
também a ME O mosaicismo confinado a placenta as-
socia-se em 15-20% a RCF e MF*!%12,

MF inexplicada

A morte fetal é uma situacio complexa e muitos fato-
res podem contribuir para a sua patogénese, tornando
o diagnostico etiologico dificil. Por outro lado, algu-
mas patologias podem estar associadas a MF sem, con-
tudo, ser uma causa direta desta. Apesar dos esforcos
desenvolvidos para identificar os fatores etiologicos,
uma percentagem significativa de casos (cerca 25-60%)
continua ainda inexplicada'**. Este conceito, impor-
tante para o registo dos 6bitos, para o aconselhamento
do casal e para a avaliacdo da qualidade, s6 pode ser
aplicado aos casos em que, apesar de se ter efetuado
exames clinico, laboratorial, fetopatologico e placenta-
rio exaustivos, ndo seja possivel identificar uma causa.

INVESTIGACAO

Uma historia clinica e exame objetivo minuciosos, com
caracterizacdo dos fatores de risco e realizacao de exa-
mes direcionados, sdo essenciais na investigacio da ME
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Ecografia

* Diagnoéstico: auséncia de batimentos cardiacos fetais
(2 observadores)

» Apresentacio fetal; indice de liquido amniotico; ava-
liacdo de anomalias fetais e placentarias

Exames laboratoriais

» Grupo ABO e Rh; pesquisa de aglutininas irregula-
res (teste de Coombs);

* Hemograma com plaquetas; Estudo coagulacao: TP,
aPTT e fibrinogénio;

* Avaliacdo bioquimica geral (glicemia, funcao renal,
funcéo hepatica e PCR);

e Teste de Kleihauer-Betke;

» Exame direto e cultural de exsudado cervico-vaginal
(bacteriologico, parasitologico e micologico) com
pesquisa de Neisseria gonorrhoeae, Chlamydia tra-
chomatis, Ureaplasma urealyticum, Mycoplasma ho-
minis e Gardnerella vaginallis;

» Pesquisa de Streptococcus do grupo B no exsudado
ano-vaginal,

* Hemocultura (pesquisa de aerébios, incluindo Lis-
teria monocytogenes, e anaerobios);

» Urocultura.

Estudo do feto, placenta e anexos

e Cariotipo ou microarray-based Comparative Genomic
Hybridization (a-CGH): amniocentese (considerar
sobretudo se parto nido iminente), biopsia de pele

ou sangue fetal e fragmento de placenta (Quadro 11);
Autopsia (ndo colocar o feto em formol nem congelar);
Exame microbiologico da placenta: fragmento e za-
ragatoa da fibrina subcorionica (Quadro I1);
Exame anatomopatologico da placenta (fixar a pla-
centa em formol diluido a 10% imediatamente apos
a colheita para bacteriologia).

Em casos selecionados:

Esfregaco de sangue periférico;

Funcao tiroideia (TSH, T4 livre);

Estudo serologico (VDRL, parvovirus B19, CMV, to-
xoplasmose e rubéola, HIV 1 e 2, VHB e VHC, se
desconhecidos);

Pesquisa de toxicos na urina (se suspeita de abuso de
drogas ou DPPNI).

ATUACAO

Internamento

O internamento deve ser programado para as pri-
meiras 24h apos o diagnostico (ou, imediatamente,
se sépsis materna, pré-eclampsia, descolamento de
placenta, coagulacdo vascular disseminada ou rotu-
ra de membranas). Na auséncia de doenca materna
o timing do parto nao € critico.

Deve ser administrada imunoglobulina anti-D se
gravida RhD negativa (o mais precocemente apos o

QUADRO II. COLHEITA DE PRODUTOS FETAIS

Produto fetal e técnica de colheita

Estudo a realizar

Liquido amnidtico: amniocentese

Cariétipo/a-CGH

Biopsia de pele: fragmento com 10 mm de diametro e 5 mm de espessura da regiao do Cariotipo/a-CGH
musculo deltéide ou gémeos (deve incluir musculo). Lavar com SF e colocar em frasco
estéril com SF e ampicilina a 1% (diluicdo de 1g de ampicilina/ 100 cc SF)

Sangue fetal: 5 mL de sangue periférico (puncdo venosa ou cardiaca) para tubo estéril e Cariotipo/a-CGH
heparinizado (heparina de sodio) Exame microbiologico/
— 1-2 mL para cariétipo /Serologia
— 1 mL para cultura bacteriana
— 3 mL para serologias (VDRL, toxoplasmose, parvovirus B19, rubéola, CMV, HSV)
Fragmento de placenta: fragmento com 10 mm de didmetro e 5 mm de espessura da face Cariotipo/a-CGH

fetal, proximo da insercdo do corddo umbilical. Lavar com SF e colocar em frasco estéril
com SF e ampicilina a 1% (diluicao de 1g de ampicilina/ 100 cc SF)

Fragmento de placenta: colheita de fragmento a fresco
Zaragatoa da fibrina subcorionica

Exame microbiologico

SE: soro fisiologico

242

Acta Obstet Ginecol Port 2018;12(3):240-244



Fatima Serrano et al.

diagnostico);

» Devem ser obtidos os consentimentos informados
(para autopsia, estudo de drogas ilicitas, estudos ge-
néticos) e preenchidas todas as requisicdes neces-
sarias.

» Caso seja necessario induzir o trabalho de parto, os
procedimentos sdo os habituais para a idade gesta-
cional**

* A gravida deve permanecer num ambiente tranqui-
lo e personalizado e deve ser disponibilizada anal-
gesia epidural, assim como apoio psicolégico. Apoiar
os pais a ver o feto, se esse for o seu desejo. Deve res-
peitar-se as alteracdes de humor e nao esquecer que
0 pai necessita de tanto apoio quanto a mae.

* Preencher a certidao de obito. Informar da necessi-
dade de registo civil e da realizacao do funeral.

* Apos o parto devem registar-se as alteragoes fenoti-
picas fetais, placentarias e dos anexos (fotografar se
necessario);

o A data da alta deve ser instituida inibicdo do aleita-
mento e a puérpera ser referenciada a consulta de
Puerpério (4-6 semanas pos-parto).

Consulta de Puerpério
Apos a reavaliacao da historia clinica, dos exames rea-
lizados anteriormente (autopsia, exame histologico de
placenta, estudo citogenético e outros), esta consulta
reveste-se de especial importancia pois, além de escla-
recer o casal acerca dos resultados encontrados, é uma
oportunidade para completar a investigacdo da ME

* Se o rastreio da diabetes gestacional nao tiver sido
efetuado durante a gravidez ou se o feto for grande
para a idade gestacional, solicitar PTGO (75 g de
glicose) ou HbAlc.

e Se evidéncia de RCE de patologia placentaria ou se
a causa da morte fetal permanecer desconhecida,
pedir pesquisa de anticorpos antifosfolipidos (ac.
anti-cardiolipina, anti-B2 glicoproteina-1 e anti-
coagulante lupico);” se positivos, devem ser repeti-
dos 12 semanas depois.

Em casos selecionados:

 Cariotipo parental (se aneuploidia fetal potencial-
mente herdada ou anomalias sugestivas de aneu-
ploidia e falha na obtencao de cariotipo fetal).

* Mutacdes do gene da protrombina, fator V de Lei-
den, doseamento de antitrombina-III, proteinas Ce
S funcional (nas situacdes em que existe evidéncia
de insuficiéncia placentaria - vasculopatia decidual,
trombose ou enfartes placentarios extensos)”
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“Pelo menos 3 meses ap6s o parto e na auséncia de me-
dicacdo com anticoagulantes ou contrace¢éo hormonal.

E também nesta consulta a altura ideal para efetuar
alguns procedimentos:

e (lassificar a causa de morte de acordo com a clas-
sificacdo de Wigglesworth modificada, como preco-
nizado pela Direcdo Geral da Saude;

 Ter atencdo a sinais de depressao pos-parto;

* Recomendar a correcdo de fatores de risco modifi-
caveis (obesidade, alcoolismo, tabagismo e consu-
mo de drogas ilicitas);

o Agendar consultas especificas de acordo com os
achados.

FUTURAS GESTACOES

As mulheres que experimentam uma morte fetal, numa
gravidez subsequente, para além de um risco aumen-
tado de RCE, tém também um maior risco de perda fe-
tal. Este ultimo estd relacionado com a idade gestacio-
nal e a causa da morte fetal anterior, sendo menor nas
que tém filhos vivos. Para mulheres com uma morte fe-
tal anterior de causa conhecida, o risco de recorréncia
¢ elevado, estimando-se que aumente 7 a 10 vezes apds
uma perda do 2° trimestre e 4 a 5 vezes quando a pri-
meira perda ocorreu apos as 28 semanas. Por outro
lado, nas situacdes de perdas inexplicadas, o risco de
recorréncia é pouco claro''>°,

O dilema para a maior parte dos clinicos prende-se
sobretudo com o tipo de vigilancia obstétrica numa fu-
tura gravidez. Embora exista pouca evidéncia cientifi-
ca e algumas destas perdas se devam a fatores nao re-
correntes, a instituicao de um programa de vigilancia
fetal frequente, com intervencao precoce ao primeiro
sinal de compromisso fetal, é seguida pela maior par-
te dos obstetras. A decisao do momento do parto deve
ser individualizada*™'*">">. Alguns grupos recomen-
dam na gravidez subsequente a programacao do par-
to as 39 semanas'".
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