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Comité de Padrdes Clinicos

A Sociedade Internacional de Ultrassonografia em Obstetricia e Ginecologia (ISUOG) é uma organizacdo cientifica que
incentiva a pratica clinica, ensino e pesquisa para diagnéstico por imagem na drea da saude da mulher. O Comité de
Padronizacdo Clinica (CSC) da ISUOG tem a missdo desenvolver Protocolos Praticos e Consensos sobre recomendacgdes
educacionais que fornegam aos profissionais de salde uma abordagem baseada em consenso de especialistas para
diagndstico por imagem. A intengdo é que reflitam o que é considerado pela ISUOG como a melhor pratica no momento de
sua elaboracdo. Apesar de a ISUOG fazer o maximo possivel para garantir que as orientacdes sejam acuradas no momento
de sua publicagdo, nem a Sociedade, nem seus funciondrios ou membros assumem qualquer responsabilidade pelas
consequéncias de quaisquer dados imprecisos ou enganosos, opinides ou declara¢des emitidas pelo CPC. Os protocolos ndo
tém a intencdo de estabelecer padrdo legal de assisténcia, porque a interpretacao das evidéncias em que se baseia pode ser
influenciada por circunstancias individuais, protocolos locais e recursos disponiveis. Protocolos aprovados podem ser
distribuidas gratuitamente com a permissdo do ISUOG ( info@isuog.org ).

Introdugao
Epidemiologia e definigdes

De acordo com a Organiza¢do Mundial da Saude, o parto pré-termo (PPT) é definido como ocorrendo entre 20+ 0e 36 + 6
semanas de gestacdo . Cerca de 75 a 80% dos casos ocorrem espontaneamente, ap6s trabalho de parto prematuro (TPP)
ou ruptura prematura das membranas pré-termo (RPMPT), enquanto, os 20 a 25% restantes resultam de intervengGes
médicas, sejam elas iatrogénicas ou clinicamente indicadas.?' 2 . A taxa global estimada de PPT aumentou de 9,8% para 10,6%
entre 2000 e 2014, sendo responsével por quase 15 milhdes de nascidos vivos em 2014 2 e mais de um milh3o de mortes em
20102 ; PPT é a principal causa de mortalidade neonatal no mundo e, entre os recém-nascidos que sobrevivem, pode estar
associado a diversas morbidades ao longo da vida 2.
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Além da mortalidade neonatal, a prematuridade esta associada a multiplas complicagdes em curto prazo, incluindo sindrome
do desconforto respiratdrio (SDR), displasia broncopulmonar, hemorragia intraventricular, leucomaldcia periventricular,
enterocolite necrosante, retinopatia da prematuridade e sepse neonatal. As sequelas a longo prazo abrangem paralisia
cerebral, déficits cognitivos e transtornos do desenvolvimento neuroldgico, com impacto nas esferas comportamental e
social. &. Além das implicacdes para a satide do neonato e de sua familia, a prematuridade impde um consideravel 6nus social
e econOmico, decorrente da permanéncia prolongada em unidades de terapia intensiva neonatal (UTIN), das internacgdes
hospitalares recorrentes e da necessidade continua de acompanhamento multidisciplinar especializado. O peso econémico
social anual do PPT nos EUA foi estimado pelo Instituto de Medicina em pelo menos USS 26,2 bilhdes em 2007 Z. Em 2014,
os custos anuais de saude da populacdao canadense, estratificados conforme a idade gestacional ao nascimento, foram
estimados: 123,3 milhdes de ddlares canadenses para neonatos prematuros precoces (extremos?), 255,6 milhdes para
prematuros moderados, 208,2 milhdes para prematuros tardios e um total de 587,1 milhdes de délares considerando todos
o0s nascidos vivosg .

Em contraste com o PPT, definir TPP ndo é simples. Diferentes critérios diagndsticos tém sido utilizados na literatura, o que
contribui para a heterogeneidade nas condutas clinicas frente a gestantes sintomaticas que se apresentam nas maternidades.
As vias fisiolégicas envolvidas no trabalho de parto a termo espontaneo sdao fundamentalmente diferentes das patoldgicas
envolvidas no TPP. O TPP espontaneo é considerado uma sindrome e ndo uma doenca Unica, em parte porque pode ser
induzido por um ou mais mecanismos diferentes 2 . Infecc3o e inflamagdo foram os primeiros mecanismos a serem estudados
como causas potenciais do TPP, possivelmente porque a detec¢do de patégenos na cavidade amnidtica pode ser feita com
relativa facilidade. Outras causas importantes foram descritas posteriormente, como insuficiéncia istmocervical, declinio na
acdo da progesterona, distensdo excessiva e malformacdes uterinas, distlrbios vasculares, quebra da tolerancia materno-
fetal e mecanismos induzidos por alergial®. A heterogeneidade das causas justifica a complexidade na elaboracdo de
estratégias diagndsticas, preventivas e terapéuticas universalmente eficazes para o TPP. No entanto, o apagamento cervical
(encurtamento) é uma das vias comuns para PPT, precedendo o parto em semanas ou até meses, e é possivel avaliar e
quantificar esse fendmeno pela ultrassonografia transvaginal (USTV) 2. A medi¢do ultrassonografica do comprimento
cervical (CC) tem se mostrado consistentemente uma estratégia eficiente e econdmica na predicdo de PPT em mulheres
assintomaticas 2212, e também uma ferramenta Util no diagndstico e no processo de tomada de decis3o relacionada ao
conduta de pacientes sintomaticas em TPP 12,

O rastreamento para PPT espontaneo em mulheres assintomaticas é importante, ja que existem estratégias preventivas que
podem ser oferecidas a pacientes com alto risco de PPT 1218 As modalidades preventivas que foram testadas incluem
suplementacdo de progesterona (vaginal ou intramuscular), cerclagem cervical e pessarios de silicone. As indicagGes
especificas e os beneficios potenciais em relagdo ao resultado neonatal devem ser discutidos exaustivamente com as
pacientes, e isso também é considerado em todo o Protocolo. A medicdo de rotina do colo na gravidez foi implementada em
algumas populacdes, com reducdes subsequentes na taxa de PPT espontdneo Z'1 sendo apoiada por muitos drgdos

nacionais e internacionais 8-12:20

Em um cendrio clinico diferente, a medi¢dao ultrassonografica do colo foi avaliada no contexto de ameaca de TPP, para
detectar as mulheres com maior risco de PPT, a fim de direcionar seus cuidados 2 .

Ndo se deve subestimar a dificuldade em determinar qual a avaliagao de desfecho ideal para estratégias de prevencao de
PPT. Primeiro, ha profunda heterogeneidade entre os estudos quanto aos pontos de corte usados para prematuridade
clinicamente relevante (comumente < 37 semanas, < 34 semanas ou < 32 semanas). Segundo, a idade gestacional ao nascer
por si s6 ndo é um marcador ideal para determinar a eficacia de medidas preventivas ou terapéuticas contra PPT, pois pode
ser prejudicial prolongar uma gravidez em condi¢des ndo ideais, como na presenca de infec¢cdo disseminada ou doencas
maternas e/ou fetais ndo tranquilizadoras, embora tais circunstancias sejam incomuns. Até o momento, ndo houve consenso
formal sobre o conjunto ideal de desfechos, o que provavelmente envolveria parametros de saude e desenvolvimento de
longo prazo, que deveriam ser usados uniformemente em estudos futuros sobre PPT.

O escopo desta Diretriz é avaliar o papel da ultrassonografia na predi¢cao do PPT em gestantes assintomaticas e sintomaticas
com sinais de TPP, com o objetivo de prevenir a prematuridade e otimizar os desfechos perinatais e a longo prazo do neonato.

Identificacdo e avaliagdo da evidéncia
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Foi realizada uma busca bibliografica por publica¢cdes relevantes nas seguintes bases de dados: PubMed, The Cochrane
Library e Cochrane Register of Controlled Trials, The National Library for Health e The National Guideline Clearing House, e
nos sites de sociedades internacionais de obstetricia e imagem. As palavras-chave usadas na busca foram: 'ultrassonografia’,
'parto prematuro’, 'trabalho de parto prematuro’, 'predicao’ e 'prevencao’. A busca foi filtrada para o periodo de 1990 a 2022
e a ultima busca foi realizada em 20 de maio de 2022. Sempre que possivel, as recomendacdes apresentadas nesta Diretriz
sao fundamentadas em evidéncias cientificas. Especificamos 'Pontos de boa pratica' para areas nas quais ainda faltam
evidéncias. Detalhes dos graus de recomendacdo e niveis de evidéncia usados nas Diretrizes da ISUOG sdo fornecidos no
Apéndice 1.

Estratégias de rastreio ultrassonografico para predicao de PPT espontdneo em mulheres assintomaticas com gravidez
Unica

Embora o histérico de PPT espontaneo seja o fator de risco epidemioldgico mais importante para PPT, ele esta presente em
apenas 10% das mulheres que d3o a luz antes de 34 semanas de gestacdo 2'2, Diversos escores de risco baseados
exclusivamente em dados do histérico clinico materno foram desenvolvidos com o objetivo de identificar gestantes com
maior probabilidade de PPT. No entanto, eles tém variagdes em sua precisdo e reprodutibilidade limitada entre diferentes
populacdes 2. 0 exame de toque vaginal historicamente é o método mais comum para avaliacdo do colo uterino no contexto
do trabalho de parto. As evidéncias mostram que, embora seja uma abordagem simples e de baixo custo, capaz de fornecer
informacdes sobre o colo e a apresentacdo fetal, , a avaliagdo digital de rotina ndo aumenta a acuracia na detec¢do de PPT em
comparac3o a auséncia de intervencdo ou ao uso de métodos de imagem mais recentes 22 . Dentre suas limitacdes, destacam-
se a subjetividade da avaliagcdo e a incapacidade de detectar a remodelagao cervical em estagio inicial, que comega com a
dilatacdo do orificio interno e é, portanto, inacessivel aos dedos do examinador. As mesmas limitacdes parecem se aplicar
ao uso de um cervicometro, outra alternativa de baixo custo para identificar colo curto, que foi defendida recentemente
como ferramenta para selecionar quais pacientes ndo se beneficiariam da USTV 2 . A aplicac3o dessas estratégias de triagem
subdtimas deve ser limitada preferencialmente a contextos em que o acesso a ultrassonografia seja inexistente ou
significativamente restrito.

A medicdo ultrassonografica do colo foi estabelecida como parte indispensavel do rastreio para PPT. A relagdo inversa entre
o CC medido por USTV e a incidéncia de PPT espontaneo foi descrita pela primeira vez ha mais de 30 anos, desafiando a
teoria dicotomica anterior de colo competente versus incompetente e estabelecendo essa medicdo como uma variavel

continua 11-26

Medida do comprimento cervical

A reprodutibilidade é essencial para que qualquer método preditivo tenha um bom desempenho, e a medigdo do colo deve
sempre ser realizada seguindo um protocolo sequencial e padronizado. A variabilidade inter e intraobservador para a

|22 | Entre os varios métodos de treinamento

medicdo do colo foi relatada como mais favoravel do que para o exame digita
para medicdo do CC, o Certificado de Competéncia em avaliacdo cervical da Fetal Medicine Foundation 2 e o programa
Cervical Length Education and Review (CLEAR) 2 s30 os dois cursos educacionais de alto padrdo oferecidos na Internet que
concedem certificacdo para profissionais que concluem o curso tedrico e enviam imagens de ecografia para auditoria. Os
provedores sé devem realizar a medicdao ultrassonogrdfica do colo se estiverem familiarizados com a técnica

recomendada 3 (Tabela 1), que é baseada nesses dois cursos reconhecidos.

TABELA 1- Técnica de avaliacdo do comprimento cervical por USG transvaginal.

Etapa do Recomendacgio

Exame

Pré-exame Bexiga materna vazia

Posicao Posicdao semi-inclinada com as pernas abduzidas

materna
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Selecao do

Transdutor endovaginal de alta frequéncia; cobrir todo o transdutor com capa em

transdutor ambos os lados (atengdo: eliminar as bolhas de ar)

Introdugao Colocar o transdutor no fornice anterior da vagina, ajustar o controle com orientacdo
do eixo para imagem sagital. Pode ser necessaria uma pressdo suave para identificar
melhor as estruturas.

Estruturas Borda inferior da bexiga, orificio cervical externo, canal endocervical e mucosa, orificio

necessarias

cervical interno (limitado pelo limite da mucosa)

Minimize a
pressao

Certifique-se de que ambos os labios cervicais tenham a mesma largura, mantendo
todas as estruturas necessarias na imagem.

Magnificacao

O colo do utero deve ocupar de 50 a 75% da tela

Medida Os cursores devem ser colocados entre o orificio endocervical interno e o orificio
externo, ligando os dois pontos com uma linha reta

Repeticao Fazer pelo menos trés avaliagdes diferentes para obter trés medidas diferentes a
escolha o mais curto que esteja tecnicamente correto

Duragao Reservar tempo suficiente para obter trés medidas tecnicamente corretas para permitir

a visibilizacdo de mudangas dindmicas com o tempo

Descrever os

Afunilamento, imagens de detritos (debris) no liquido amnidtico, separacdo das

achados membranas amnidticas, vasa previa, placenta baixa, sinais de placenta acreta
adicionais

Evitar A bexiga cheia ou pressdo excessiva do transdutor podem alongar artificialmente o
armadilhas comprimento cervical.

Segmento inferior (istmo) uterino espessado ou contracdes localizadas podem simular
afunilamento: identificar a mucosa cervical adequadamente.

Evitar confusdo do muco cervical com afunilamento identificado a passagem da
membrana na altura do orificio cervical interno.

Resumidamente, a medida ultrassonografica do CC deve ser realizada com a bexiga materna vazia. Ela requer uma visdo
sagital do colo do Utero, com o colo ocupando 50-75% da tela e o canal cervical, orificio interno e orificio externo visiveis. A
pressao sobre o colo do Utero deve minima. Para permitir detec¢ao de alteragdes dinamicas, pelo menos trés medidas em
linha reta devem ser obtidas, entre o orificio interno e o orificio externo, com a menor medida tecnicamente correta sendo
registrada. A Figura 1 apresenta uma representagdo esquematica das estruturas que podem ser observadas na avaliagdo
cervical por USTV e aspectos adicionais com relagdo a técnica correta sdo ilustrados nas Figuras 2a 7.
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Figura 1 Representacdo esquematica da avaliacdo cervical por ultrassonografia transvaginal (adaptado de Hughes et al.191(
). ¢, cerclagem

FIGURAS1 A7

Tecnicamente, a avaliagdo ultrassonografica do colo pode ser realizada pela via transabdominal, transperineal ou
transvaginal. Embora a via transabdominal possa estar associada a reduc¢do do tempo de exame, ao menor uso de recursos
e ao aumento do conforto da paciente, a via transvaginal é recomendada por apresentar maior precisado, reprodutibilidade
e menor suscetibilidade a falhas técnicas 31'32 . Na ultrassonografia transabdominal, a maior distincia entre a sonda e o colo
do utero, o alongamento artificial do colo do Utero produzido pela bexiga cheia ou pela pressdo aplicada na sonda, a
atenuacgdo acustica observada em pacientes com alto indice de massa corporal e a sombra de estruturas fetais ou maternas
sdo possiveis explicacdes para a menor precisdo dessa abordagem 32 (Figura 4b ). Um estudo prospectivo mostrou que
pontos de corte de colo mais altos seriam necessarios para avaliacdo por ultrassonografia transabdominal (< 36 mm) em
comparagdo com USTV (<25 mm), e a USTV ainda seria necessaria em mais de 60% dos casos 3 . Além disso, todos os ensaios
clinicos randomizados (ECRs) que demonstraram beneficios da intervencdo em pacientes com colo curto usaram a
abordagem transvaginal e até o momento, ndo ha diretrizes das sociedades que apoiem o uso rotineiro de ultrassom
transabdominal para o rastreamento do colo 12-19-20.34 Fxc|uindo fatores culturais, a aceita¢cdo do USTV pela paciente pode
ser extremamente alta se for fornecida orientagdo eficaz, conforme demonstrado pela taxa de aceitagdo de 99,9% descrita
em um estudo populacional com 17.609 pacientes 18-35

A curvatura do colo do Utero esta presente em 51% dos casos quando o colo é > 25 mm, em 25% dos casos quando o colo
estd entre 16 e 25 mm e em nenhum caso quando o colo é < 16 mm 38 . Assim, em casos com curvatura cervical significativa,
a medida do colo pode ser maior se for realizada usando dois segmentos ou tragando as curvaturas cervicais, em comparagao
com a colocagdo de uma linha reta entre dois paquimetros. No entanto, como um colo curto sempre parece ser reto, é nossa
opinido que o uso universal de uma medida em linha reta pode ser adotado sem afetar o conduta da gravidez.

Recomendagodes
A medida do colo para a predi¢do de PPT deve ser realizada usando USTV (GRAU DE RECOMENDAGCAO: B).

A menor medida tecnicamente correta de pelo menos trés medidas de colo deve ser usada para laudos e conduta clinica
( PONTO DE BOA PRATICA ).

As medidas do colo no USTV devem ser realizadas de forma padronizada, de preferéncia por operadores certificados por
uma organizacao cientifica, como a The Fetal Medicine Foundation 2 ou a Perinatal Quality Foundation (CLEAR) 2 ( PONTO
DE BOA PRATICA ).
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Alteragdes no comprimento do colo do Utero durante a gravidez

O colo geralmente fica estavel entre 14 e 28 semanas de gestac3o e tende a encurtar gradualmente depois disso 1L, seu
comprimento médio diminui de ~43 mm com 16 semanas para ~31 mm com 36 semanas de gestacdo 3. O colo do uUtero
no segundo trimestre é mais curto, em média, em mulheres de origem africana ou asiatica, mulheres jovens (< 20 anos) e

naquelas com menor indice de massa corporal 38-32

Figura 3 Imagens de ultrassom transvaginal de colos uterinos normais com conteudo hipoecdico dentro do canal
endocervical. (a) O muco é visivel dentro do canal. (b) As membranas amnidticas sdo demonstradas (setas), indicando que
nao ha afunilamento.

Figura 4 Estratégias ndo recomendadas para avaliagdo do comprimento cervical (CC). (a) Avaliacdo transvaginal do CL durante
o primeiro trimestre. Observe os orificios cervical interno e externo (setas amarelas) que sdo limitados pelas bordas da
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mucosa cervical e pelo segmento uterino inferior espessado e subdesenvolvido (setas vermelhas). (b) Avaliagdo
transabdominal do colo, com a bexiga meio vazia. Observe a dificuldade em identificar os orificios cervical interno e externo
(pontos de interrogacao).

Rastreamento em gestacGes Unicas assintomaticas sem fatores de risco prévios para TPP espontaneo

A descoberta do colo curto por USG aumenta o risco de PPT em gestagdes Unicas sem fatores de risco ou sintomas adicionais.
Em geral, quanto menor a medida do colo e quanto mais precoce a idade gestacional no encurtamento, maior a taxa de TPP
espontaneo 24  No entanto, a precisdo da medida do colo para prever PPT depende de varios fatores, como a populacio
estudada, a prevaléncia basal de PPT, os valores de corte para definir colo curto e PPT, a idade gestacional em que o
rastreamento é realizado e a adesdao dos profissionais de saude e pacientes a estratégia preventiva aplicada apdés um
resultado de alto risco.

Figura 5 Medidas do comprimento cervical por ultrassom transvaginal na mesma paciente, ilustrando o efeito da pressao
exercida pela sonda na medic¢do: (a) evitando pressao (correto); (b) com pressao excessiva da sonda (incorreto), o que alonga
o colo do utero e cria uma diferenca na largura entre os ldbios cervicais.

Figura 6 Medi¢des do comprimento cervical por ultrassom transvaginal na mesma paciente, ilustrando o efeito potencial na

identificacdo de altera¢des dindmicas do colo do Utero em diferentes graus de pressdo exercida pela sonda. (a) A pressdo
excessiva (incorreta) alonga o colo do Utero, produzindo uma diferenca na largura dos labios cervicais. (b,c) A pressdo suave
da sonda (correta) permite a identificacdo do afunilamento e do comprimento cervical curto, com alteragdes dindmicas
durante o exame.
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12 mm

Figura 7 Medi¢des do comprimento cervical por ultrassom transvaginal na mesma paciente, realizadas com intervalo de 1
minuto, mostrando a relevancia de realizar no minimo trés medi¢Ges tecnicamente corretas para permitir a observagao de
alteragdes dinamicas ao longo do tempo. Observe que ambos os |abios cervicais tém aproximadamente a mesma largura em
(a) e (b).

Por razdes logisticas, é aconselhavel rastrear mulheres assintomdticas pela medida do colo entre 18 e 24 semanas de

19,20 como parte do exame morfoldgico do segundo trimestre. As medidas realizadas antes dessa idade gestacional

gestacao
tendem a superestimar o colo, devido a dificuldade em identificar o orificio interno e a incorporagdo do segmento uterino
inferior subdesenvolvido (istmo) (Figura 4a). A idade gestacional de 24 semanas geralmente é o limite superior para
estratégias de triagem, porque este é um prazo comum para medidas preventivas, como administracdo de progesterona e
realizacdo de cerclagem, bem como um ponto de partida para intervencdes terapéuticas, como tocélise, administracao de
corticosteroides pré-natais e uso de sulfato de magnésio para neuroprotecdo 1222 . As medidas de colo pré-gestacionais ndo

sdo Uteis para prever PPT em uma gravidez subsequente 22

Os primeiros grandes estudos na populagdo geral mostraram que, no segundo trimestre, o 102 percentil para colo foi de 26
mm 11 o 52 percentil foi de 22 mm 1 a 23 mm 3 e o 12 percentil foi de 11 mm 32 a 13 mm L, Considerando um ponto de
corte de £ 15 mm a taxa de PPT < 35 semanas foi de 50%, enquanto um ponto de corte de <25 mm esteve associado a uma
taxa de 18%!! . Posteriormente, um grande estudo transversal incluindo mais de 6600 avaliacdes relatou que a medida do
colo nao tem distribuicdo normal durante a gravidez e sugeriu novos valores de referéncia, com base em percentis e Z-
scores entre 16 e 36 semanas gestacionais 3 .

Corte para definir colo curto

Assim como em qualquer teste de rastreamento, a selecdo de um valor de corte é uma compensacgao entre sensibilidade e
taxa de rastreio positivo. Uma meta-andlise mostrou que o ponto de corte de colo de 20 mm teve sensibilidade de 22,1%
para PPT < 35 semanas, para uma taxa de rastreio positivo de 1,8%; aumentar o ponto de corte para 25 mm aumentou a
sensibilidade para 33,1%, ao custo de aumentar a taxa de rastreio positivo para 4,1% . A selecdo de um ponto de corte
ideal é ainda mais dificultada pelo fato de que o colo pode ser parte de uma estratégia de triagem combinada, na qual outros
fatores podem afetar a estimativa de risco. Na pratica, hd mais de 10 anos o ponto de corte de 25 mm tem sido usado na

maioria dos estudos intervencionistas como a melhor opcdo para prever PPT antes de 24 semanas de gestacdo 8-12:20.40

Recomendagdo

colo £ 25 mm pode ser usado como ponto de corte para o inicio de medidas de prevengdo de PPT em gesta¢des Unicas
assintomaticas, independentemente dos fatores de risco ( PONTO DE BOA PRATICA ).

Outros achados ultrassonograficos como preditores de TPP espontaneo

O afunilamento é a protrusdo do saco amnidtico no canal cervical superior/interno (Figuras 1 e 6-10). Sua apresentacdo
ultrassonografica é varidvel, de acordo com a gravidade do encurtamento cervical. O mnemonico em inglés ‘Trust Your
Vaginal Ultrasound’ ('confie em seu ultrassom vaginal') representa a progressdo em termos de gravidade, come¢ando com
uma aparéncia normal em forma de T, com subsequente aparéncia em forma de Y-, V- e, eventualmente, U- do orificio
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cervical interno e do colo uterino superior (Figura 8 ). Nenhuma das possiveis medidas de afunilamento provou servir como

fator de risco independente preciso para PPT 22-4€ | Portanto, se o afunilamento estiver presente, seu comprimento ndo deve
ser incluido na medida do colo (Figura 1).

Figura 8 Imagens de ultrassom transvaginal em trés gravidas, ilustrando a progressao do afunilamento do orificio cervical
interno e da parte superior do colo do Utero, em consonancia com o agravamento do progndstico: (a) afunilamento em forma
de Y; (b) afunilamento em forma de V, com separacdo das membranas amnidticas e detritos/debris amnidticos; (c)
afunilamento em forma de U, com dilatacdo do orificio cervical externo.

Sludge, “lama” ou detritos amnidticos sdo observados como matéria hiperecoica concentrada préoxima ao orificio interno ou
dispersos na cavidade amnidtica (Figuras 8 e 9 ). A lama pode conter pus, micrébios e/ou outras particulas sélidas, como
codgulos sanguineos, vérnix ou meconio, e tem sido associada a infeccdo intra-amnidtica e ao aumento do risco de PPT,
especialmente no contexto de colo curto e perda gestacional espontanea prévia no segundo trimestre 4% No entanto, ndo
ha consenso quanto a necessidade de exames diagndsticos ou tratamento adicionais -
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FIGURA 9- Imagens de ultrassom transvaginal mostrando achados adicionais ao colo curto. (a) Colo do Utero curto em
paciente com espectro de placenta acreta e detritos amnidticos (S). (b) Afunilamento, detritos amnidticos (S) e colo curto em
paciente tratada com cerclagem (pontos ecogénicos nos labios anterior e inferior). (c,d) Separacdo da membrana amnidtica
(setas) em pacientes com afunilamento e colo curto.

a % \\'_/ / b

Figura 10- Imagens sequenciais de ultrassom transvaginal obtidas durante cerclagem indicada por exame fisico: (a)
afunilamento em forma de U pré-cerclagem; (b) afunilamento em forma de Y apds a colocagdo do primeiro ponto; (c) imagem
pos-cerclagem apods a colocacdo de dois pontos.

Embora a separa¢do das membranas amnidticas da decidua tenha sido inicialmente associada a maiores taxas de PPT, a

significAncia estatistica n3o foi confirmada apds o controle pela medida do colo (Figuras 8 e9)22. Nem a densidade do

tecido cervical avaliada por elastografia, nem as medidas do eixo cervical em relagdo ao eixo longitudinal uterino sdo
consideradas preditores significativos de PPT quando adicionadas @ medida do colo 2.

Opcoes de tratamento apos identificagdo de colo curto em gestagao Unica assintomatica

O principal objetivo da mensurac¢do do colo em gestantes de baixo risco é selecionar pacientes com colo curto e, portanto,
maior risco de PPT, a fim de iniciar a intervengao preventiva em tempo hdbil (prevencao secundaria). Diferentes estratégias
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preventivas foram propostas; algumas demonstraram alto nivel de eficacia, enquanto outras apresentam evidéncias
conflitantes, ou até mesmo desfavoraveis.

Medidas conservadoras

Embora geralmente considerado seguro pelos médicos, repouso prolongado no leito e hospitalizacdo em mulheres com colo
curto foram associados ao aumento do risco de eventos tromboembdlicos 3! e efeitos psicolégicos negativos 22, além de
taxas mais altas de PPT 22, De fato, em mulheres assintomaticas com gravidez Unica e colo curto, praticar exercicios > 2 dias
por semana por = 20 minutos por dia foi associado a uma reducao de 32% em partos < 37 semanas, em vez de um aumento
no risco de PPT 2, Portanto, as pacientes devem ser orientadas a manter suas atividades basais habituais.

Recomendacgéo

A restricdo da atividade fisica basal ndo é recomendada em mulheres assintomdticas com risco de PPT ( GRAU DE
RECOMENDACAO: C).

Progesterona

Acredita-se que o efeito benéfico do suplemento de progestagénios na prevengao da PPT esteja relacionado a promoc¢do da
quiescéncia miometrial e a inibicdo do amadurecimento cervical pela regulacdo negativa da producdo de citocinas e por seu
efeito anti-inflamatdério nas membranas corioamnidticas 22-%8 | Dois ECRs publicados em 2003 despertaram o interesse da
comunidade cientifica no uso de dois progestagénios para a prevencdo da PPT, a saber, a aplicacdo intramuscular semanal
de caproato de 17a-hidroxiprogesterona (17-OHPC)3Ze o uso didrio de progesterona vaginal natural 2. Desde ent3o,
especialmente nos EUA, a 17-OHPC tem sido recomendada para a prevenc¢ao do PPT em pacientes com parto prematuro
espontaneo anterior. No entanto, apds quase duas décadas, um ECR internacional subsequente relatou que, quando
comparada ao placebo (578 mulheres), a 17-OHPC (1130 mulheres) ndo diminuiu o PPT recorrente < 35 semanas
(11% vs 11,5%) ou as taxas de morbidade neonatal (5,6% vs 5,0%) em uma populagdo com histérico de PPT espontaneo
Unico 2 . Em contraste, descobriu-se que a aplicacdo de progesterona vaginal natural, na forma de évulos ou gel, diminuiu o
PPT e a morbidade neonatal e agora foi estabelecida como a principal estratégia na prevencdao do PPT em pacientes
assintomaticas com gravidez Unica e colo curto €. Em 2012, a primeira meta-anélise de dados individuais de pacientes (DIP)
demonstrou uma reducdo significativa na prevaléncia de PPT < 28 a < 35 semanas e na morbidade neonatal composta
associada ao uso de progesterona vaginal & . Apds preocupacdes levantadas pela publicacdo do estudo ‘dOes Progesterone
Prophylaxis To prevent preterm labour IMprove oUtcoMe’ (OPPTIMUM), o qual ndo demonstrou beneficios ou prejuizos
significativos com o uso de progesterona em um grupo heterogéneo de pacientes com risco de parto prematuro, incluindo
mulheres de baixo risco com colo uterino curto®, foi publicada uma meta-analise atualizada dos dados individuais de

)22 que incorporou os dados do estudo OPPTIMUM. Isso reafirmou a redu¢do no risco de PPT < 28 a < 36

pacientes (DIP
semanas (PPT < 33 semanas; 974 mulheres; risco relativo (RR), 0,62; IC de 95%, 0,47-0,81), bem como redugdes nas taxas de
morbidade e mortalidade neonatal compostas, em gestagdes Unicas com colo curto ultrassonografico no segundo trimestre
tratadas com progesterona, sem quaisquer efeitos deletérios no desenvolvimento neuroldgico infantil 22 . Em 2021, o grupo
Evaluating Progestogens for Preventing Preterm birth International Collaborative (EPPPIC) publicou uma meta-analise de DIP
incluindo 11.644 mulheres em risco de PPT, principalmente mulheres com PPT espontdneo anterior ou colo curto &. Seus
resultados reafirmaram novamente que a progesterona vaginal diminui o risco de PPT < 34 semanas em gestac¢des Unicas
(3769 mulheres; RR, 0,78; IC 95%, 0,68—0,90) e reduz o risco de alguns resultados neonatais adversos, incluindo baixo peso
e muito baixo peso ao nascer, admissdo na UTIN, SDR e necessidade de suporte respiratério. O uso de 17-OHPC também foi
associado a uma tendéncia a redugdo de PPT < 34 semanas, sem, no entanto, atingir significancia (3053 mulheres; RR, 0,83;
IC 95%, 0,68—1,01). O grupo EPPPIC considerou que ndo havia dados suficientes para avaliar adequadamente a seguranca e
eficicia da progesterona oral (181 mulheres; RR, 0,60; IC 95%, 0,41-0,90) 8. Em 2022, outra meta-andlise & relatou que,
entre muitas intervencgdes, a progesterona vaginal deve ser considerada a melhor escolha para gesta¢Ges Unicas
assintomaticas em risco de PPT devido a colo curto ou histdrico de PPT espontanea anterior. Quando comparado com placebo
ou nenhum tratamento, houve alta certeza de evidéncia para uma redugdo em PPT < 34 semanas (razdo de chances (OR),
0,50; IC de 95%, 0,34-0,70) e certeza moderada para prevenc¢do de morte perinatal (OR, 0,66; IC de 95%, 0,44-0,97) & .
Portanto, a administracdo de progesterona vaginal natural (por exemplo, 200 mg de progesterona micronizada todas as
noites) é recomendada para mulheres assintomaticas com gravidez Unica sem PPT espontdneo anterior e colo £ 25 mm na
USTV até 24 semanas, desde a detecc¢do do colo curto até 36 semanas gestacionais.
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Recomendagdo

Para mulheres assintomaticas com gestacdo Unica sem PPT espontdneo prévio e com USTV demonstrando colo £ 25 mm
antes de 24 semanas, recomenda-se a administracao de progesterona vaginal natural, desde o momento da detecc¢do do
colo curto até 36 semanas ( GRAU DE RECOMENDAGAO: A ).

Cerclagem

A cerclagem cervical envolve a colocacdo de um ou dois pontos o mais proximo possivel do orificio cervical interno, como
um meio mecanico para dar suporte ao colo do Utero e prevenir o PPT. As técnicas de cerclagem relatadas com mais
frequéncia em ECRs s3o as de McDonald e Shirodkar, realizadas com suturas permanentes de monofilamento ou fita
trancada, mas ndao ha dados que indiquem superioridade de uma técnica sobre a outra. Uma meta-analise de DIP
comparando a inser¢do de cerclagem com o conduta expectante ndo relatou reducdo significativa na PPT < 35 semanas em
mulheres assintomaticas com gestacdo Unica e colo curto no segundo trimestre (< 25 mm) e auséncia de fatores de risco na
histéria patoldgica pregressa, como perda recorrente consistente com insuficiéncia cervical ou PPT espontanea anterior &,
No entanto, uma andlise de subgrupo planejada de 126 pacientes deste mesmo estudo mostrou uma reducdo significativa
na PPT < 35 semanas para pacientes com colo < 10 mm tratadas com cerclagem. Isso também é apoiado pela descoberta,
em estudos retrospectivos, de pacientes com colo extremamente encurtado, apesar do tratamento com progesterona, nas
quais a realizac3o de cerclagem dobrou a laténcia da gravidez e diminuiu a morbidade e mortalidade neonatal em geral %2,
Para mulheres gravidas com achado incidental de colo entre 10 e 25 mm, esses estudos recomendam o inicio de progesterona
vaginal e medi¢Oes do colo a cada 1-2 semanas até 24 semanas. Se o colo encurtar progressivamente para < 10 mm, a
cerclagem cervical pode ser considerada. Apds a realizacdo de cerclagem para colo curto, outras medidas cervicais ndo sdo
recomendadas, pois nenhum tratamento adicional alterou o desfecho.

Recomendagoes

Apds iniciar o tratamento com progesterona, o acompanhamento a cada 1-2 semanas até 24 semanas pode detectar um
encurtamento adicional do colo do Utero ( PONTO DE BOA PRATICA ).

A cerclagem cervical pode ser considerada em mulheres cujo colo do Utero encurta para < 10 mm, apesar de estarem usando
progesterona ( GRAU DE RECOMENDACAO: C).

Pessdrio

Na maioria dos casos, pessarios cervicais sdo dispositivos com formato de cupula feitos de silicone inseridos via transvaginal
e posicionados ao redor do colo do Utero. Eles agem como suporte mecanico, promovendo tanto o alongamento cervical
quanto a sacralizacdo do colo do Utero 8-, Dois grandes ECRs foram publicados, com resultados conflitantes. O estudo
“Pesario Cervical para Evitar Prematuridad” (PECEP) estudou 385 pacientes com colo < 25 mm e referiu uma redugdo
significativa no PPT < 34 semanas no grupo de pacientes tratadas com pessario (6% vs 27%) 22, enquanto o maior estudo
multicéntrico de pessario, com 932 pacientes com colo curto, ndo relatou uma diferenca significativa na incidéncia de PPT
entre os grupos de tratamento e controle (12% vs 11%) 2. Uma revisdo sistemética e meta-anélise de seis ECRs (1982
mulheres) comparando pessario cervical com tratamento padrdo ou intervengdes alternativas em mulheres assintomaticas
com alto risco de PPT também ndo conseguiu mostrar diferengas nas taxas de PPT <37, < 34, <32 e < 28 semanas e nas taxas
de resultados perinatais adversos 2. O ECR “Pessary Plus Progesterone to Prevent Preterm Birth(P5)” (936 mulheres)
também ndo conseguiu demonstrar eficacia do pessario cervical em adi¢do a progesterona vaginal na reducdo das taxas de

| 23

morbidade ou mortalidade neonatal em gestantes assintomdticas com colo curto incidental £ . Portanto, as evidéncias ndo

apoiam o uso de pessarios cervicais para prevenir PPT em pacientes assintomaticas com colo < 25 mm fora dos protocolos
de pesquisa.

Recomendagdo

As evidéncias atuais ndo apoiam o uso de pessarios cervicais para prevenir PPT em pacientes assintomaticos com colo < 25
mm fora dos protocolos de pesquisa ( GRAU DE RECOMENDAGAO: B ).

Rastreamento contingente vs universal do comprimento cervical
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A implementagdo do rastreio do colo permanece uma questdo em debate, se deve ser recomendada de maneira contingente
ou universal. Embora um aumento (provavelmente superestimado) de USS 175 milhdes em gastos com saude por ano tenha
sido calculado para a introduc¢3o do rastreio de colo universal nos EUA 22, véarias publicacdes atestam a relac3o custo-eficécia
desta estratégia, especialmente porque, apds a identificacdo de um colo curto em pacientes assintomaticas, a prescrigcao
oportuna de progesterona vaginal resulta em uma reducdo de PPT juntamente com seus custos individuais, familiares e
relacionados & satude 13-14.75-73  Além disso, o rastreio de colo contingente, limitado a pacientes com pelo menos um fator
de risco para PPT, deixaria de detectar quase 40% das mulheres com colo curto, que estdo potencialmente em alto risco de
PPT&,

Dois estudos de coorte retrospectivos avaliaram a eficdcia da triagem universal do colo na reducdo do PPT. Son et al . ¥ se
concentraram em mulheres com gestacdo Unica e sem PPT anterior e envolveram 46.598 participantes antes e 17.609 apds
o0 inicio deste programa de rastreio em 2011. Foi demonstrado que a medicdo do colo pela USTV foi aceita por 99,9% das
pacientes, com uma taxa de colo curto de 0,9% e uma reducdo significativa na frequéncia de PPT espontdnea < 37 semanas
(6,7% vs 6,0%), < 34 semanas (1,9% vs 1,7%) e < 32 semanas (1,1% vs 1,0%) 8. No outro estudo de coorte retrospectivo,
abrangendo 1751 gestag¢des Unicas sem histérico de PPT anterior, a introducdo da triagem universal de colo foi associada a
uma diminuicdo na frequéncia de ameaca de TPP (de 11,1% para 6,7%) e na internacdo hospitalar subsequente dessas
pacientes (de 2,3% para 1,4%) & . Um estudo de coorte prospectivo populacional no estado da Australia Ocidental avaliou
um programa abrangente de prevencdo de PPT que incluiu avaliacdo universal de colo por ultrassom para mulheres gravidas
entre 18 e 20 semanas de gestacdo 8. Um ano apds sua implementagdo completa, houve uma redugdo de 7,6% na taxa de
PPT Unico, especialmente para os grupos de idade gestacional de 28-31, 32-36 e < 37 semanas Z, e essa reducdo foi
sustentada particularmente em centros terciarios, em centros que cuidam de pacientes inicialmente classificadas como de
baixo risco para PPT e em centros nos quais a progesterona vaginal era fornecida gratuitamente 2,

Deve-se reconhecer que ndo ha nenhum ECR comparando o rastreamento de colo contingente com o universal. Além disso,
a precisdo e a relagdo custo-efetividade da implementacao do rastreamento de colo universal podem sofrer impactado de
fatores especificos da populacdo, como a prevaléncia local de PPT, a prevaléncia e a definicdo de colo curto, a idade
gestacional no momento do rastreamento, a disponibilidade de estratégias preventivas e a adesdo por parte de pacientes e
profissionais de saude. O rastreamento também pode promover potenciais efeitos adversos, como ansiedade e o uso de
tratamentos que ndo sdao recomendados, que podem ser atenuados pela ades3do estrita aos protocolos.

Portanto, de acordo com as Diretrizes Praticas da ISUOG atualizadas de 2022 sobre o desempenho da ultrassonografia fetal
de rotina no segundo trimestre 8, quando uma andlise abrangente de viabilidade local, juntamente com a disponibilidade
de medidas preventivas, indicar que ha financiamento, habilidades e equipamentos suficientes, recomendamos a triagem
universal de colo para PPT usando USTV para gestacGes Unicas assintomaticas entre 18 e 24 semanas e a prescricdo de
progesterona vaginal natural para pacientes identificadas como tendo colo £ 25 mm (Figura 11). A rela¢do risco/beneficio
favorece um ponto de corte de colo £ 25 mm em vez de £ 20 mm ou < 15 mm, uma vez que uma oportunidade perdida de
intervengdo acarreta um risco maior de desfecho ruim do que o tratamento excessivo com progesterona vaginal natural, que
acarreta apenas risco minimo, se houver algum.

Recomendagdo

Quando possivel, a medicdo do colo pela USTV deve ser realizada na ultrassonografia do segundo trimestre para triagem de
PPT ( GRAU DE RECOMENDAGAO: C ).

Gravidez Unica assintomatica com fatores de risco adicionais para PPT espontdaneo

Varias doengas estdo associadas a PPT e levardo a mulher a ser classificada como de alto risco para PPT. Os fatores de risco
podem ser modificaveis ou ndo. Exemplos de fatores de risco modificaveis incluem infec¢Bes do trato urinério e/ou genital,
tabagismo, uso de substancias ilicitas, acesso precario a cuidados médicos e violéncia fisica. A triagem pré-concepcional ou
no inicio da gravidez e as intervengbes para prevenc¢do ou limitagcdo desses fatores de risco infecciosos ou ambientais
modificaveis estdo além do escopo deste protocolo; basta dizer que intervengcdes como o tratamento da bacteriuria
assintomatica &, parar de fumar 8 e programas de desintoxicacdo de drogas ilicitas & est3o associadas a beneficios gerais a
saude de mulheres gravidas, que podem incluir a redugdo nas taxas de PPT.
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Figura 11
PPT espontdneo anterior

O fator de risco preexistente ndo modificavel mais significativo para PPT em uma gestacdo em curso é um histérico de PPT
espontaneo. Uma analise individual entre paises, envolvendo participantes de cinco paises de alta renda, relatou ORs para
PPT variando de 4,6 a 6,0 em mulheres com PPT espontaneo prévio, em comparagao com mulheres que tiveram apenas
partos a termo anteriormente 8. Multiplos PPT espontaneos prévios, auséncia de parto a termo anterior e intervalo
intergestacional < 12 meses também foram descritos como fatores de risco independentes para PPT recorrente &,

A progesterona tem sido usada para a prevencdo de PPT em gestantes assintomaticas de alto risco hd décadas. A primeira
revisdo sistematica do Cochrane Database data de 2006 22, mas somente na atualizacdo de 2013 o subgrupo de gestacdes
Unicas com PPT espontanea anterior foi abordado especificamente 2 . Desde ent3o, o uso de progesterona em comparac¢ao
com placebo tem sido associado a prevencao da mortalidade perinatal e de muitas morbidades de curto e longo prazo, bem

92-97 Mais recentemente, o debate

como ao prolongamento da gravidez, e sua prescricdo tem sido amplamente apoiada
tem se concentrado no tipo e na via de administracdo da progesterona. Um ECR de 2022 comparando progesterona vaginal
com 17-OHPC intramuscular relatou uma tendéncia ao aumento da laténcia para o parto com a primeira, mas, embora tenha
havido uma tendéncia a redugao do risco de PPT em associacdo com o uso de progesterona vaginal, a redugao foi < 50% em
comparac¢do com 17-OHPC 2, Uma meta-anélise subsequente incluindo este ECR também concluiu que a progesterona
vaginal foi superior a 17-OHPC na prevengao de PPT < 34 semanas, mas reconheceu que, embora uma subanilise sensivel

para estudos de alta confiabilidade tenha mostrado a mesma tendéncia, a significancia estatistica foi perdida 2.

A meta-andlise EPPPIC DIP, que incluiu principalmente mulheres com PPT espontaneo prévio ou colo curto, demonstrou uma
reducdo estatisticamente significativa de 22% no PPT < 34 semanas em mulheres que usaram progesterona vaginal & .

Gestacgdo Unica assintomatica sem parto pré-termo
espontaneo prévio

¥

Unica medida do colo com USG transvaginal entre 18 e 24

semanas
L _
F k 3
CL<25mm [ CL>25 mm ]
o & 2
Progesterona vaginal Pré-natal de
didria até 36 semanas rotina
L 4
Medir colo a cada 1-2
semanas até 24 sem
k 2
[ CL<10mm ]

[ Considerar cerclagem ]

Figura 11- Fluxograma que ilustra o programa universal de rastreio do comprimento cervical (CC) utilizando ecografia
transvaginal.
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Embora a analise de subpopula¢do tenha apoiado essas descobertas para pacientes com colo < 30 mm, independentemente
do histdrico obstétrico, o inverso ndo ocorreu: para pacientes com PPT espontdneo anterior e colo > 30 mm, ndo houve
beneficio aparente, mas o IC de 95% foi amplo, exigindo investigacdo adicional 8. Em 2022, uma meta-analise Bayesiana
incluindo 61 ECRs e 17.273 mulheres gravidas em risco de PPT espontdneo devido a um histdrico de PPT espontaneo ou colo
curto também mostrou que a progesterona vaginal deve ser considerada a intervencdo preventiva de escolha para essa
populacdo . No entanto, uma meta-andlise menor de trés estudos com foco em mulheres com histérico de PPT e colo
normal na gravidez indice n3o conseguiu mostrar um efeito benéfico da progesterona 12, e uma meta-anilise subsequente
de 10 ensaios com foco especifico em gestacdes Unicas com histdrico de PPT espontaneo concluiu que ndo hd evidéncias
convincentes para apoiar o uso de progesterona vaginal para prevencdao de PPT. Embora a avaliacdo primaria tenha
demonstrado um risco reduzido de PPT < 37 e < 34 semanas e de admissdo na UTIN, esses resultados se tornaram nao
significativos apds andlises de sensibilidade ajustadas para efeitos de pequenos estudos e inclusdo restrita de ECRs para

aqueles com baixo risco de viés 12 |

A eficacia do uso profilatico de progesterona vaginal em gestantes assintomaticas nao selecionadas com histérico de PPT
espontanea, ou em mulheres com histérico, mas com colo normal, ainda é motivo de debate. A abordagem ldgica seria
realizar medicGes de colo de acompanhamento (discutidas abaixo).

Para prevenir a PPT em gestantes assintomdticas ndo selecionadas com histérico de PPT espontdnea, parece razoavel
considerar o uso de progesterona natural vaginal (gel ou pessario, 90-200 mg/dia) até 36 semanas, independentemente da
medida do colo, tendo em mente os trés pontos a seguir. Primeiro, levando em consideracdo o conjunto de publica¢des
relatando gestantes assintomaticas com histérico de PPT espontanea, seu uso estd associado a uma reducdo no PPT e a uma
potencial redu¢do em complicacbes neonatais graves e baixo peso ao nascer em um grupo heterogéneo de alto risco.
Segundo, parece haver um baixo risco de eventos adversos associados ao seu uso. Terceiro, o beneficio para pacientes com
PPT espontaneo prévio e colo normal tem sido debatido recentemente, visto que poucos ensaios com baixo risco de viés
incluiram esse grupo de gestantes. Embora ensaios publicados 2 tenham estudado a eficicia da suplementacdo de
progesterona iniciada entre 16 e 28 semanas gestacionais, houve uma tendéncia de o inicio mais precoce estar associado a
menores taxas de PPT recorrente em um estudo de coorte retrospectivo 12 . Alternativamente, a progesterona poderia ser
prescrita apenas para pacientes cujo colo cai para £ 25 mm, mas ndo ha consenso quanto as recomendagdes para a
frequéncia da medida do colo e indicagGes para cerclagem.

Recomendagdo

Embora as evidéncias ainda sejam conflitantes, em mulheres com gestacdo Unica e PPT espontanea anterior, o tratamento
com progesterona vaginal todas as noites de 16 a 36 semanas, ou vigilancia e tratamento naguelas com colo £ 25 mm, deve
ser considerado ( PONTO DE BOA PRATICA ).

PPT espontdneo anterior com insuficiéncia cervical

Histdria clinica sugestiva de insuficiéncia cervical, como dilatac¢do cervical avancada indolor 12 ou perda gestacional no inicio

do segundo trimestre com inicio espontaneo do trabalho de parto, sdo fatores de risco significativos para perda gestacional
recorrente ou PPT grave (< 28 semanas) 1. A cerclagem indicada pelo histérico (ou profildtica) em 12-14 semanas para
mulheres com PPT anterior sugestivo de insuficiéncia cervical foi associada a uma reducao significativa na taxa de PPT < 33
semanas em comparac3o a ndo realizacdo do procedimento (13% vs 17%, P = 0,03) em um ECR multicéntrico 1% . Esta
descoberta é apoiada pela revisdo sistematica da Cochrane de 2017 sobre cerclagem para prevenc¢do de PPT em gestac¢des
Unicas, que relatou uma diminuicdo em PPT < 37 semanas (com alguma heterogeneidade observada; RR médio, 0,80; IC de
95%, 0,69-0,95; nove estudos; 2898 mulheres; | 2 =39%), < 34 semanas (RR médio, 0,77; IC de 95%, 0,66—0,89; nove estudos;
2415 mulheres; evidéncia de alta qualidade) e provavelmente < 28 semanas, embora este resultado tenha sido marginal,
com o IC de 95% atingindo a linha de nenhum efeito (RR médio, 0,80; IC de 95%, 0,64—1,00; oito estudos; 2392 mulheres) 1%
No entanto, a maioria dos pacientes com PPT espontdneo prévio ndo atende aos critérios clinicos para insuficiéncia cervical.

PPT espontdneo anterior com colo curto

Uma meta-analise de DIP de 2011 mostrou que, para mulheres gravidas com gestac¢do Unica e PPT espontaneo prévio com
colo < 25 mm detectado < 24 semanas, a cerclagem indicada por ultrassom diminui significativamente tanto o PPT < 35
semanas, de 41% para 28% (RR, 0,70; IC de 95%, 0,55-0,89), quanto a morbidade e mortalidade perinatais compostas, de
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24,8% para 15,6% (RR, 0,64; IC de 95%, 0,45-0,91), em comparacdo com n3o fazer cerclagem . A introducdo da
progesterona profilatica ofereceu uma alternativa a cerclagem, e uma meta-analise de comparac3o indireta atualizada 1%,
bem como uma anélise de subgrupo de uma meta-analise de DIP 12, concluiram que a progesterona vaginal e a cerclagem
tém eficicia semelhante na prevencao de PPT, morbidade e mortalidade perinatal em pacientes com PPT espontaneo prévio

e colo £ 25 mm detectado antes de 24 semanas.
Papel do acompanhamento do comprimento cervical apds o inicio das medidas preventivas

Estudos sobre avaliacdo seriada do colo mostraram que o encurtamento cervical estd significativamente associado ao PPT
espontaneo, independentemente da medida inicial do colo £1-1%  Uma vez tomada a decis3o sobre iniciar ou ndo o uso de
progesterona vaginal, é importante ter uma estratégia de acompanhamento, tanto para pacientes com alto risco de PPT
espontaneo recorrente quanto para aquelas sem histérico obstétrico sugestivo de insuficiéncia cervical. Uma politica de
rastreamento ultrassonografico do colo e cerclagem indicada por ultrassom, em comparagdo com a cerclagem indicada pelo
historico, provou ser igualmente eficaz e resultou em desfechos gestacionais comparéveis 22/ O gcompanhamento por
ultrassom pode prevenir a cerclagem em 58% dos casos quando as medidas do colo permanecem estaveis, prevenindo assim
potenciais complicacdes cirurgicas 212, A cerclagem indicada por ultrassom pode fornecer uma rede de seguranca para
mulheres com encurtamento do colo, apesar de estarem tomando progesterona. Na verdade, um estudo de coorte
retrospectivo indicou que, em pacientes usando progesterona vaginal com encurtamento progressivo do colo para <10 mm,
a realizacdo de cerclagem reduziu a taxa de PPT espontdneo com < 37, < 35, < 32, < 28 e < 24 semanas, com uma reducdo de
48% para PPT < 37 semanas e de 70% para PPT < 24 semanas, dobrou a laténcia da gravidez e diminuiu a taxa geral de
resultados perinatais adversos, em comparag¢do com a progesterona vaginal sozinha & . Portanto, medidas seriadas do colo
sdo recomendadas para pacientes em uso de progesterona com PPT espontaneo prévio, comecando no inicio do segundo
trimestre (14—16 semanas) e continuando até 24 semanas, ja que que a cerclagem geralmente ndo é realizada apds essa
idade gestacional. De acordo com dois estudos prospectivos, o rastreamento com USTV no primeiro trimestre ndo é confidvel,
mesmo para pacientes de alto risco, pois o colo raramente é curto nessa idade gestacional #2-111  Durante o periodo de
vigilancia do colo no USTV, as medidas devem ser repetidas a cada 2 semanas se o colo permanecer = 30 mm e,
potencialmente, a cada semana quando o colo for 26-29 mm. Para pacientes com colo £ 25 mm antes de 24 semanas, 0s
riscos e beneficios da cerclagem cervical devem ser discutidos e a cerclagem pode ser recomendada 1. Um protocolo de
monitoramento sugerido com medi¢Ges seriadas do colo no USTV é apresentado na Figura 12 . Ha descri¢des de parametros
no USTV para prever PPT apds a realizac3o de cerclagem, como comprimento cervical 22, localiza¢do do ponto no colo do

Utero, curvatura do canal cervical e presenca de afunilamento ou debris/detritos amnidticos 123 ; no entanto, avaliacdes

adicionais no USTV n3o se mostraram benéficas, pois nenhum tratamento adicional demonstrou alterar o desfecho 14,

Recomendagodes

Em mulheres com gestac¢do Unica e PPT espontaneo prévio, deve-se considerar o rastreamento do colo no USTV a cada 2
semanas entre 14-16 e 24 semanas, se o colo for 230 mm. Se o CC no USTV for de 26-29 mm, o CC no USTV pode ser repetido
semanalmente ( PONTO DE BOA PRATICA ).

Em mulheres com gestagdo Unica e PPT espontaneo prévio que estejam usando progesterona e tenham USTV colo £ 25 mm
no rastreamento de colo antes de 24 semanas, pode ser recomendada cerclagem indicada por ultrassom ( GRAU DE
RECOMENDACAO: A ).

O acompanhamento das medidas do colo deve ser considerado apds o inicio da progesterona, pois mulheres com
encurtamento do colo do Utero apesar do tratamento com progesterona, podem se beneficiar da cerclagem cervical ( GRAU
DE RECOMENDAGAO: C).

Ndo ha evidéncias sobre o acompanhamento do colo apds a realizacdo da cerclagem, portanto, essa pratica ndo pode ser
recomendada neste momento ( PONTO DE BOA PRATICA ).

Papel do pessdrio cervical em mulheres com PPT espontdneo prévio e colo curto

De acordo com uma revisao sistematica e meta-anadlise de 2020, as evidéncias atuais ndo amparam o uso de pessario cervical
para prevenir PPT em mulheres com gestacdo Unica e USTV colo £ 25 mm antes de 24 semanas, independentemente do
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histdrico obstétrico anterior ( P =0,24), uso concomitante de progesterona vaginal ( P =0,70) ou gravidade do encurtamento
docolo(P =0,68) 22,

Fatores de risco adicionais ndo modificdveis associados a PPT esponténeo

Mulheres com cirurgia cervical prévia, como procedimentos de excisdo eletrocirurgica com alca (LEEP) e conizacdo a frio, tém
risco aumentado para PPT. Uma resseccdo cervical com profundidade maior que 10—12 mm esta associada a risco aumentado
de PPT 15, No entanto, fatores de risco subjacentes além do procedimento em si podem estar presentes em mulheres com
displasia cervical e podem atuar como fatores de confusdo 115-112 A cerclagem profildtica n3o reduziu o risco de PPT em
mulheres apds cirurgia excisional 28 . O papel do monitoramento seriado do colo por USTV no segundo trimestre também é
guestionavel, uma vez que nao foi observada nenhuma diferenca significativa na propor¢ao de mulheres com colo £ 25 mm
antes de 24 semanas ao comparar mulheres submetidas a conizacdo/LEEP com um grupo controle ¥2 . Portanto, parece
razoavel tratar mulheres gravidas com histérico de conizacdo/LEEP de forma semelhante aquelas sem tal histérico, ou seja,
com um exame de USTV colo no segundo trimestre ou prescrevendo progesterona e realizando medidas seriadas de USTV

colo em caso de histérico de PPT espontaneo prévio.

Mulheres com malformacdo uterina congénita, miomas ou doenca preexistente que possa afetar a estrutura conjuntiva
cervical apresentam maior risco de PPT espontaneo, particularmente mulheres com Utero unicornoo ou Utero didelfo, sendo

120-122 ' No entanto, o rastreamento para colo curto através do

estes mais relacionados ao PPT tardio do que ao precoce
acompanhamento do colo no USTV no segundo trimestre é apenas moderadamente preditivo de PPT com 24 semanas em
pacientes com Utero septado 122, Portanto, esse grupo de mulheres também deve se beneficiar das mesmas estratégias

preditivas e preventivas que as gestantes com histérico de coniza¢do/LEEP.

Dados observacionais associaram uma cesariana a termo prévia com dilatagdo cervical total com uma taxa trés vezes maior
de aborto espontaneo tardio recorrente subsequente ou PPT12 . Uma possivel explicacdo é o dano estrutural ao colo do
Utero ou a vagina superior pela incisdo uterina, incorporada ao segmento inferior no segundo estagio do trabalho de parto.
Embora o monitoramento seriado do colo no segundo trimestre por USTV em pacientes com cesariana a termo prévia com
dilatacdo total pareca razodvel, a cerclagem por USTV indicada tanto pelo histdrico quanto por ultrassom foi menos eficaz
na prevencdo de PPT no subgrupo de pacientes que ja tiveram PPT espontaneo prévio subsequente 22, No momento, o ECR
em andamento 'Cerclagem apds cesariana com dilatacdo total' (CRAFT) estd investigando opgdes diagndsticas e terapéuticas
para a conduta ideal desse grupo de mulheres 122,
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Figura 12- Programa de rastreio do comprimento cervical (CC) por ecografia transvaginal para gravidez Unica com aborto
espontaneo anterior no segundo trimestre ou parto prematuro. *Em alternativa, a progesterona poderia ser prescrita apenas
para pacientes cujo CC tivesse reduzido para < 25 mm na vigilancia, mas ha menos consenso quanto as recomendaces para
a frequéncia das ecografias do CC e indicacdo de cerclagem.

Papel dos ambulatdrios pré-natais especializados para gestantes de alto risco para PPT espontdneo

Embora ambulatérios pré-natais dedicados para gestantes com fatores de risco para PPT tenham sido defendidos como uma
intervengdo para melhorar os resultados para essas mulheres e seus bebés, duas revisdes sistematicas falharam em mostrar

T126.127 Eqsa falha provavelmente se deveu a: (i) nimero limitado de estudos sobre

sua eficacia na redugdo da taxa de PP
esse tdpico, (ii) mudancas recentes na pratica que ndo foram avaliadas suficientemente em publicagGes anteriores e (iii)
diferencas nos critérios de encaminhamento, tipos de investigacdo realizada, intervencdes preventivas/terapéuticas
oferecidas e o momento e a frequéncia da revisdo entre diferentes cenarios. O fato de ambulatdrios pré-natais especializados
serem geralmente aceitos como parte do atendimento em muitos cendrios torna improvavel que mais ECRs sejam realizados
no futuro 12 . Portanto, a implementac3o de programas de prevencdo de PPT com base em estratégias atuais baseadas em
evidéncias e consisténcia global na pratica sdo indispensaveis para avaliar o desempenho de servicos pré-natais

especializados.
Ultrassonografia no conduta da gravidez de feto Ginico com sintomas de parto prematuro

Uma proporcdo significativa de PPT espontdneos é precedida por trabalho de parto pré-termo (TPP) espontdneo 12,
Mulheres com feto Unico apresentando sintomas de TPP, também conhecido como ameaca de TPP, sdo vistas
frequentemente na pratica clinica, respondendo por > 15% dos casos que comparecem as unidades de triagem obstétrica de
hospitais tercidrios 132, A definicdo de TPP é problemdtica e geralmente leva em consideracdo exames digitais (toques)
cervicais seriados para avaliacdo de dilatacdo e apagamento, e registro manual ou tocografico de contragGes uterinas. Além
disso, em 25-45% das pacientes com ameaca de TPP e dilatacdo cervical minima, ha resolucio espontanea 3! e 76% dessas
pacientes d3o 3 luz a termo 132, Essa discrepancia tem um impacto Sbvio nas decisdes de gestdo, no custo do tratamento e,
em ultima analise, no desfecho da gravidez. Portanto, nos ultimos anos, a avaliacdo ultrassonografica do colo e marcadores
bioquimicos no ponto de atendimento foram avaliados como ferramentas para ajudar a prever quais pacientes sintomaticas
estdo em maior risco de TPP e racionalizar seu tratamento.

Varios estudos observacionais analisaram o desempenho da medida do colo do USTV na predi¢do de PPT em gestagbes de
feto Unico sintomaticas 132-132  Um estudo, abrangendo mais de 1000 gestacdes com feto Unico com ameaca TPP e dilatacdo
cervical < 3 cm, relatou que a medida do colo no USTV foi independentemente associada ao risco de PPT tanto em pacientes

com colo do Utero fechado como dilatado 132 .

Uma meta-andlise de DIP publicada em 2017 investigou o impacto do conhecimento da medida do colo no USTV na
prevengao de PPT em 287 gestagbes de feto Unico sintomaticas. Mulheres randomizadas para o grupo com colo conhecido
apresentaram uma reducdo significativa de 36% na taxa de PPT < 37 semanas (22,1% vs. 34,5%; RR, 0,64; IC de 95%, 0,44-
0,94) e aumento na laténcia para o parto de aproximadamente 4,5 dias (IC de 95%, 1,18-9,98 dias) em comparagdo com o
grupo controle 22 . Uma revisdo Cochrane, 2 anos depois, abordando o efeito do conhecimento do colo no USTV na prevencdo
de PPT em 242 pacientes sintomaticas de gestacdo de feto Unico, ndo conseguiu confirmar um efeito claro na reducdo de
partos < 37 semanas (RR, 0,59; IC de 95%, 0,26—1,32), mas relatou que evidéncias limitadas sugerem que o uso do colo para
informar o tratamento dessas mulheres parece prolongar a gravidez em cerca de 4 dias, em compara¢do com mulheres com
tamanho de colo desconhecido 2 .

Ponto de corte do comprimento cervical para tomada de decisao clinica em mulheres sintomaticas

Embora a medida do colo parega auxiliar na racionaliza¢gdo do tratamento de TPP, diferentes pontos de corte e protocolos
de conduta tém sido utilizados nos diversos estudos. As op¢des de conduta podem envolver a decisdo entre alta hospitalar
e internacdo e o uso de antibidticos para colonizacdo por estreptococos do grupo B, corticoides pré-natais, tocélise e
neuroprote¢do com sulfato de magnésio, mas estas estdao além do escopo deste protocolo.

Ness et al . 32 usaram pontos de corte de colo no USTV de < 20 mm para tratamento e > 30 mm para alta hospitalar,
adicionando fibronectina fetal (FFN) como ferramenta de suporte em casos com colo entre 20 e 29 mm. Alfirevic et
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al . 138 ysaram um ponto de corte de 15 mm para orientar a decisdo entre tratamento ativo e conservador, enquanto
Palacio et al . 32 optaram por usar colo = 25 mm como o limite acima do qual um paciente poderia receber alta com
seguranca. Uma meta-andlise de 25 estudos 228 relatou que, para o nascimento dentro de 7 dias da apresentacdo, usando
pontos de corte de USTV colo de < 15 mm vs < 20 mm, a sensibilidade foi de 59,9% (IC de 95%, 52,7—66,8%) vs 75,4% (IC de
95%, 66,6—82,9%), a especificidade foi de 90,5% (IC de 95%, 89,0—91,9%) vs 79,6% (IC de 95%, 77,1-81,9%), a razdo de
verossimilhanga positiva (LR) foi de 5,71 (IC de 95%, 3,77-8,65) vs 3,74 (IC de 95%, 2,77-5,05) e a LR negativa foi de 0,51 (IC
de 95%, 0,33-0,80) vs 0,33 (IC de 95%, 0,15-0,73).

Em contraste com a politica de ponto de corte fixo frequentemente usada, uma analise retrospectiva de 1.077 mulheres que
se apresentaram com TPP prop6s que o ponto de corte ideal de colo para fins de tomada de decisdo clinica deveria ser
ajustado para a idade gestacional na apresentacdo 22 . De acordo com este estudo, os limiares ideais para maximizar o valor
preditivo negativo (VPN) para parto em 14 dias seriam 36 mm para mulheres que se apresentaram de 32 + 0 a 33 + 6 semanas,
32,5 mm para aquelas que se apresentaram de 30 + 0 a 31 + 6 semanas, 24 mm para aquelas que se apresentaram de 27 + 0
a 29 + 6 semanas e 20,5 mm para aquelas que se apresentaram de 24 + 0 a 26 + 6 semanas 122,

Portanto, embora a heterogeneidade entre os estudos dificulte a obtencdo de consenso quanto aos pontos de corte do colo
para o tratamento de mulheres sintomaticas, valores fixos de < 15 mm ou < 20 mm e = 30 mm podem ser usados como
preditores para maior e menor risco de PPT em 7 dias, respectivamente.

Marcadores bioquimicos a beira do leito (point-of-care) na conduta em mulheres sintomaticas

Marcadores bioquimicos a beira do leito também foram propostos para a predicdo de PPT em pacientes sintomaticas,
isoladamente ou, mais frequenteente, combinados com a medida do colo.

A FFN é o mais bem estudado desses testes. E uma glicoproteina da matriz extracelular encontrada na decidua e nas
membranas amniodticas. A detecg¢do qualitativa de FFN nos tecidos cervicais ou vaginais em concentracdes de > 50 ng/mL
apds 22 semanas foi associada a taxas aumentadas de TPP espontaneo 12 . Mais recentemente, um teste quantitativo de
FFN foi desenvolvido e, embora agregue informagdes de risco progressivamente aumentado de PPT < 7 dias em toda a faixa
de risco de referéncia em comparagdo com o teste qualitativo, ndo parece melhorar a eficacia preditiva da FFN associada a
medida do colo #4-122 | RevisGes sistematicas recentes e andlises de custo-efetividade 14-1%  bem como um estudo de
implementagdo clinica %, ndo conseguiram demonstrar um beneficio do uso de FFN em comparagdo com o tratamento
usual na predicdo de PPT. Um ECR que avaliou o uso de FFN em associacdo com a medida do colo ndo conseguiu mostrar
melhora nos valores preditivos para PPT em pacientes com colo < 20 mm 332, Além disso, hd limita¢bes conhecidas para seu
uso clinico, pois seu desempenho é subdtimo apds manipulagdo do colo do Utero por exame de toque, apds relagao sexual e
na presenca de liquido amnidtico, sangue, lubrificantes, sabdes e desinfetantes 12, Dois marcadores bioquimicos adicionais
a beira do leito foram avaliados para a predi¢dao de PPT em pacientes sintomaticas com feto Unico: proteina de ligagdo ao
fator de crescimento semelhante a insulina fosforilada-1 (phlGFBP-1) e microglobulina alfa placentaria-1 (PAMG-1). Um
estudo prospectivo multicéntrico de 403 pacientes concluiu que ambos os testes tém sensibilidade comparavel para prever
PPT espontaneo dentro de 7 dias em mulheres sintomaticas para TPP, mas o PAMG-1 foi significativamente mais
especifico 148 , Além disso, para pacientes com colo entre 15 e 30 mm, o PAMG-1 também apresentou maior valor preditivo
positivo (VPP) e especificidade em comparac¢do com o phIGFBP-1 126 Uma revisdo sistematica e meta-analise comparando a
precisao de PAMG-1, FFN e phIGFBP-1 na previsdo de PPT espontaneo dentro de 7 dias de teste em mulheres sintomaticas
concluiu que o VPP do PAMG-1 foi significativamente maior do que o dos outros dois testes, sem diferenca nas outras
medidas de precisdo diagndstica 142

Ainda ndo ha evidéncias definitivas de alta qualidade para apoiar o uso de testes bioquimicos a beira do leito, principalmente
FFN, além da medida do colo pela USTV. No entanto, algumas sociedades médicas validam essa estratégia. A 'Visdo geral do
trabalho de parto e nascimento prematuros' de 2019 do National Institute for Health and Care Excellence (NICE) apoia o uso
da medida do colo pela USTV, realizada por profissionais treinados e experientes, para mulheres com suspeita de TPP com >
30 semanas de gestacdo 2 . De acordo com o protocolo NICE, deve ser usado ponto de corte do colo de 15 mm para orientar
as pacientes sobre a conduta ativa versus expectante, e a FFN com um ponto de corte < 50 mg/dL deve ser usada como uma
alternativa quando a USTV nao estiver disponivel ou ndo for aceita. A diretriz da Society for Maternal-Fetal Medicine também
reconhece o valor de um teste de FFN negativo como um complemento a medida do colo intermediaria para pacientes

sintomaéticas, ou seja, colo entre 20 e 30 mm 2.
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Com base no fato de que mais de 50% das pacientes sintomaticas apresentam USTV colo > 30 mm e que sua taxa de parto
em 7 dias é inferior a 2%, o ultrassom pode fornecer seguranga para dar alta nessas pacientes, com instrugdes para retornar
em caso de piora dos sintomas 132-1%8  por outro lado, o valor de corte para definir o tratamento ativo em ECRs é relatado
entre 15 e 20 mm, e a adi¢do de testes bioquimicos a beira do leito ndo parece melhorar o desempenho da medida do
colo 135/1%8  Consequentemente, o uso de marcadores bioquimicos pode ser considerado para pacientes sintomaticos
selecionados com um colo entre 15 ou 20 mm e 29 mm, se disponivel. E importante enfatizar que a coleta de swab deve ser
feita antes do exame de toque ou do ultrassom, para garantir uma abordagem seletiva baseada em ultrassom e o melhor
desempenho do teste (Figura 13).

Recomendagoes

Em mulheres com gestacdo de feto Unico e ameaca de TPP entre 22 + 0 e 33 + 6 semanas, a medida do USTV colo é
recomendada para avaliar o risco de PPT ( GRAU DE RECOMENDAGAO: C ).

Se o colo do USTV for 2 30 mm, a mulher geralmente pode receber alta com precaucdes ( GRAU DE RECOMENDAGCAO: C ).

Se o colo for < 15 mm ou < 20 mm no USTV na admissao, a administracao de corticoides para maturagao pulmonar fetal e a
tocdlise (se necessario) podem ser consideradas, de acordo com os protocolos locais ( PONTO DE BOA PRATICA ).

Se o colo estiver entre 15 ou 20 mm e 29 mm no USTV, pode ser considerado um exame laboratorial para triagem, se
disponivel. As decisGes de tratamento devem ser baseadas nesses exames laboratoriais, da seguinte forma: se o resultado
for positivo, tratar como para colo < 15 mm ou < 20 mm; se o resultado for negativo, tratar como para colo =30 mm ( PONTO
DE BOA PRATICA ).
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Figura 13 Fluxograma de decisdo para o uso de ultrassom transvaginal na medi¢do do comprimento cervical (CC) e um teste
laboratorial para previsdo de parto pré-termo em pacientes que apresentam sintomas de trabalho de parto prematuro. FFN,
fibronectina fetal; PAMG-1, alfa microglobulina placentaria-1; phIGFBP-1, proteina de ligacdo do fator de crescimento
semelhante a insulina-1

Ultrassom na conduta da gravidez multipla
Triagem para PPT espontaneo em gestacdes multiplas assintomaticas para trabalho de parto prematuro

O rastreio de PPT na gravidez gemelar foi abordado nas Diretrizes de Pratica da ISUOG de 2016 sobre o papel da

ultrassonografia na gravidez gemelar 122, e suas recomendacdes ainda s3o efetivas. A gravidez multipla é um fator de risco

conhecido para PPT. A maioria das gesta¢des multiplas da origem a prematuros e quanto maior o nimero de fetos, menor a
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idade gestacional esperada no parto, o que leva ao aumento da morbidade e mortalidade 132 . As taxas aproximadas de parto
pré-termo < 34 semanas nos EUA em 2018 foram de 2% para fetos Unicos, 20% para gémeos, 63% para trigémeos e 83% para
quadrigémeos 20, Essas taxas também dependem da corionicidade; a taxa global de parto < 37 semanas para gravidez de
gémeos monocoridnicos monoamnidticos é de 100%, para gravidez de gémeos monocoridnicos diamnidticos é de 88,5% e
para gravidez de gémeos dicoridnicos diamnidticos é de 48,6%, e as taxas correspondentes para PPT < 32 semanas sdo de
26,8%, 14,2% e 7,4%, respectivamente 5L

Papel do rastreio do comprimento cervical na gravidez gemelar assintomdtica

Assim como na gravidez Unica, a medida do colo na USTV tem sido estudada como uma ferramenta de triagem para PPT em
gestacoes gemelares. Desde os estudos populacionais iniciais, sabe-se que a distribuicdo da medida do colo em gémeos é
enviesada para comprimentos mais curtos. Enquanto o colo mediano é de 38 mm, semelhante ao da gravidez Unica, 11% das
gestacbes gemelares tém colo < 25 mm e 4% tém colo < 15 mm 132, Além disso, em contraste com gestac¢des Unicas, o colo
n3o é afetado por dados demograficos maternos, histdrico ou corionicidade 52 . Desde as observacdes iniciais, varios estudos
mostraram que um colo curto em mulheres assintomaticas com gestacdes mdltiplas é um fator de risco para PPT 182-157
Uma meta-analise de 2010 de gesta¢Oes gemelares assintomaticas relatou que um colo < 25 mm em 20-24 semanas foi
associado a um risco de 25% de PPT < 28 semanas, enquanto um colo < 20 mm foi associado a um risco de 42% para PPT <
32 semanas e 62% para PPT < 34 semanas 2.

Ponto de corte do comprimento cervical em gestagées gemelares assintomdticas

Em termos pragmaticos, a maioria das publica¢cdes tende a usar o ponto de corte empirico fixo de 25 mm entre 18 e 24
semanas gestacionais. No entanto, uma meta-analise de DIP publicada em 2016 destacou ainda mais a importancia do
momento do rastreamento. Por exemplo, se a meta for PPT < 28 semanas, a triagem deve comecar antes de 18 semanas,
independentemente do ponto de corte de colo usado. Para PPT entre 28 e 32 semanas, quanto mais cedo a triagem, menor
o ponto de corte do colo para garantir melhor predi¢do. Na janela gestacional comum de 20-22 semanas, o ponto de corte

ideal para PPT entre 28 e 32 semanas é de ~15 mm, e para PPT entre 32 e 36 semanas é de ~35 mm 3Z,

Recomendagéo

A medic¢do do colo é o método preferido para triagem de PPT em gémeos; 25 mm é um ponto de corte pragmatico entre 18
e 24 semanas de gestacdo ( PONTO DE BOA PRATICA ).

Prevencdo de PPT espontaneo em gestacdes multiplas assintomaticas para trabalho de parto prematuro

Uma revisdo sistematica do banco de dados Cochrane de 2017 avaliando repouso absoluto ou parcial no hospital ou em casa
para gravidez multipla ndo relatou nenhum beneficio com relagdo aos riscos de PPT < 37 ou < 34 semanas, mortalidade
perinatal ou baixo peso ao nascer 1. Da mesma forma, uma revisdo Cochrane abordando o uso de betamiméticos orais
profilaticos versus placebo para reduzir PPT em mulheres com gravidez gemelar ndo conseguiu demonstrar evidéncias para

apoiar seu uso 32,

Papel da progesterona na prevengdo da gravidez gemelar espontdnea

Dado que a gravidez multipla é o fator de risco mais significativo para PPT, varios estudos testaram a administracao profilatica
de progesterona em todas as gestacGes gemelares (gémeos ndo selecionados). Tornou-se evidente desde o inicio que tal
estratégia nao sé falha em reduzir a taxa de prematuridade, mas também pode aumentar o risco de algumas complica¢des
fetais, incluindo morte perinatal (OR, 1,55; IC de 95%, 1,01-2,37) 12, No entanto, uma meta-anélise de DIP de 2015 indicou
que a progesterona vaginal pode melhorar o desfecho pré-natal para o subgrupo de gestacdes gemelares com colo curto 26 e
o mesmo foi sugerido por outra meta-analise de DIP publicada em 2017 (303 mulheres, 606 fetos), que relatou taxas
reduzidas de PPT < 30 e < 35 semanas e mortalidade e morbidade neonatal 2. No entanto, um Unico estudo 18 representou
74% da amostra total, e a redug¢do de PPT < 33 semanas e de 6bito neonatal tornou-se insignificante quando o parametro de
qualidade do ensaio clinico foi levado em consideragdo. Uma revisdo sistematica da base de dados Cochrane de 2019 moveu
este estudo para a categoria "aguardando classificacdo" e concluiu que nem a administracdo intramuscular nem vaginal de
progesterona em gestacdes multiplas parece estar associada a reducdo de PPT ou a melhora do desfecho neonatal 18 . Este
estudo 8 foi posteriormente removido.

Uma das razdes postuladas para a falha da progesterona em prevenir PPT em gémeos foi que a dose usual de 200 mg/dia
poderia ser inadequada para gesta¢des multiplas. Portanto, o estudo multicéntrico "Progesterona vaginal precoce para a
prevencgao do parto prematuro espontaneo em gémeos" (EVENTS) testou a hipétese de que uma dose maior de progesterona
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vaginal (600 mg por dia) iniciada mais cedo (entre 11 e 14 semanas) em gesta¢Ges multiplas ndo selecionadas reduziria a
incidéncia de PPT < 34 semanas. Mais uma vez ndo houve diferencas entre os grupos de tratamento e placebo 1. Uma
analise post-hoc sugeriu que a progesterona pode reduzir o risco de PPT < 32 semanas para pacientes com colo < 30 mm,

mas pode, na verdade, aumentar o risco para aquelas com colo > 30 mmZ€2,

Os resultados da meta-analise EPPPIC DIP ndo demonstraram nenhuma evidéncia de suporte ao uso de progesterona vaginal
ou 17-OHPC em gestac¢des multiplas n3o selecionadas & . Além disso, 17-OHPC aumentou o risco de ruptura prematura de
membranas em comparag¢ao com os controles e a amostra ndo teve poder suficiente para abordar a questao da eficdcia da
progesterona na prevengdo de PPT no subgrupo com colo curto.

Em 2022, uma meta-analise atualizada de DIP, que excluiu dados do estudo retratado/removido acima mencionado & e
incluiu informacgdes do ensaio EVENTS, mostrou que a progesterona vaginal reduziu significativamente o PPT < 33 semanas
em gestacGes gemelares com colo no segundo trimestre < 25 mm (RR, 0,60; IC 95%, 0,38—0,95), mas o tamanho da amostra
foi limitado a 95 participantes. A morbidade e mortalidade neonatais compostas também foram reduzidas
significativamente 1€ | Esses achados devem ser confirmados por ECRs com poder estatistico adequado.

Recomendagoes

O uso profilatico de progesterona ndo é recomendado para a prevencao de PPT em gestacdes gemelares nao selecionadas
( GRAU DE RECOMENDACAO: A ).

O uso profilatico de progesterona vaginal pode ser considerado em gesta¢des gemelares com colo < 25 mm ( GRAU DE
RECOMENDAGCAO: C ).

Papel da cerclagem cervical na gravidez multipla

Embora o uso de cerclagem possa ser benéfico em procedimentos eletivos ou indicados por ultrassom em gestagdes Unicas,
nado ha evidéncias adequadas para apoiar a indicacdo deste procedimento cirdrgico para reduzir PPT em gémeos. Embora

estudos com tamanhos de amostra pequenos tenham mostrado que a cerclagem indicada por ultrassom 22, indicada pelo

historico 18 ou de emergéncia 2 poderia potencialmente reduzir a taxa de PPT ou aumentar a laténcia, duas metanalises de
DIP relataram o oposto 122121 /A primeira, avaliando o uso de cerclagem em gestacdes gemelares ndo selecionadas, mostrou
um risco aumentado de PPT (RR, 2,15; IC de 95%, 1,15—4,01) e um aumento n3o significativo na mortalidade perinatal 122,
enquanto a segunda avaliou a cerclagem em pacientes com colo < 25 mm antes de 24 semanas e n3o relatou reducdo nas
taxas de PPT de < 37 a < 28 semanas e nenhuma melhora nos desfechos secundarios 222 . Com base nesses dados de Nivel |,
a cerclagem nao é recomendada em gestagdes gemelares em geral. Vale ressaltar que um ECR recente que investigou a
eficacia de uma combinacgdo de cerclagem indicada por exame fisico (Figura 10 ), indometacina e antibidticos, em um grupo
de gestacGes gemelares assintomdticas com dilatagdo cervical entre 1 e 4 cm antes de 24 semanas, foi interrompido
prematuramente devido a redugdo significativa da PPT em todas as idades gestacionais, uma redugado de 50% na PPT < 28

semanas e uma reducdo de 78% na mortalidade perinatal 2.

FIGURAS 10-13
Recomendagodes

A cerclagem indicada pela histéria ndo é recomendada em gestacbes gemelares ndo selecionadas ( GRAU DE
RECOMENDAGAO: C ).

Uma estratégia combinada de cerclagem indicada por exame fisico, antibidticos e tocoliticos pode ser considerada em
gestacdes gemelares assintomaticas com colo dilatado antes de 24 semanas ( GRAU DE RECOMENDAGAO: C ).

Papel do pessdrio cervical na gravidez multipla

O status atual do pessario cervical para a prevencdo de PPT em gesta¢des multiplas é semelhante ao da gestacdo de feto
Unico. Os dois maiores estudos que testaram o uso de pessario em gémeos n3o selecionados, incluindo 1180 pacientes 12 e
808 pacientes 2, ndo mostraram nenhuma reducdo em PPT < 34 ou < 32 semanas associada ao pessario em relacdo a
conduta expectante. As evidéncias sdo conflitantes para gesta¢ées multiplas com colo curto. Dois ensaios mostraram
beneficio do uso de pessarios para colo < 38 mm 1 e colo < 25 mm 123, enquanto outros n3o relataram diferencas nas taxas

de PPT para colo < 25 mm 12, colo < 30 mm 128 e colo < 35 mm 1ZZ . Uma meta-anélise de 2020 avaliando o efeito do pessario
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cervical nas taxas de PPT < 34 semanas e na melhora do resultado neonatal em mulheres assintomaticas concluiu que as
evidéncias atuais ndo justificam seu uso nem em gestacGes gemelares ndo selecionadas nem em gestacdes Unicas ou
gemelares com colo curto (< 38 mm ou < 25 mm) 2. Da mesma forma, uma meta-andlise incluindo dados do ECR "Estudo
para a Prevencdo do Trabalho de Parto Prematuro em Gémeos 2" (STOPPIT-2) ndo conseguiu mostrar a meta de reducdo de
40% em PPT < 34 semanas para gestacdes gemelares com colo < 35 mm tratadas com pessario cervical de Arabin 122,

Recomendagoes

O uso profildtico de pessario cervical ndo é recomendado em gestacdes gemelares ndao selecionadas ( GRAU DE
RECOMENDAGAO: B ).

Existem dados conflitantes sobre a eficacia do pessario cervical em gestacdes multiplas com colo curto; portanto, seu uso
clinico nessas gestacdes ndo é recomendado ( PONTO DE BOA PRATICA ).

Gravidez multipla sintomatica para trabalho de parto prematuro

O papel do ultrassom e dos exames laboratoriais na predicao de PPT em gestacGes gemelares em mulheres sintomaticas para
TPP é menos claro. Um estudo observacional de 218 gestacdes gemelares que apresentaram ameaca de TPP 2 mostrou que
o desempenho da medida do colo para prever PPT foi semelhante ao da gravidez unica. No entanto, os autores concluiram
gue o limite ideal para o tratamento ativo em gémeos seria maior do que em gestagdes Unicas, afirmando que um ponto de
corte de 28-30 mm deve ser usado para atingir um VPN de 95%; isso aumentaria o nimero de pacientes que necessitariam
de intervencdo adicional 228 . A revisdo sistematica do Cochrane Database de 2019 que investigou o conhecimento versus ndo
conhecimento do colo medido por USTV em pacientes com TPP ndo incluiu nenhum ensaio envolvendo gravidez gemelar 122

Recomendacgéio

N3o hd evidéncia suficiente para apoiar o beneficio da medida do colo em mulheres sintomaticas com gravidez gemelar e
TPP, ou para sugerir pontos de corte ideais para orientar o tratamento clinico ( PONTO DE BOA PRATICA ).

Avangos recentes e novas perspectivas

Em tempos de avancos tecnoldgicos e ampla disponibilidade de contelddo na internet e aplicativos mdveis, algoritmos foram
desenvolvidos e validados para garantir atendimento e tratamento personalizados. Calculadoras para a predi¢ao de PPT com
base em fatores de risco maternos e a medi¢do do colo entre 20 + 0 e 24 + 6 semanas podem ser encontradas no site da The
Fetal Medicine Foundation 12 . Para uma taxa de triagem positiva de 10%, este modelo teve sensibilidades de 80,6% para
predizer PPT espontdneo < 28 semanas, 58,5% para PPT em 28—-30 semanas, 53,0% para PPT em 31-33 semanas e 28,6%
para PPT em 34-36 semanas 182 . Os algoritmos desenvolvidos para o aplicativo QUiPP™ v.2 para mulheres assintomaticas de
alto risco fornecem risco personalizado de PPT com base no colo, FFN quantitativa ou ambos os testes combinados, ao
mesmo tempo em que consideram os fatores de risco maternos 8 . Um estudo prospectivo de desenvolvimento e validacdo
demonstrou alta precisdo para predigdo de PPT < 30, < 34 e < 37 semanas de gesta¢do e dentro de 1, 2 e 4 semanas de teste
(dreas sob a curva ROC (AUC) variaram de 0,68 a 0,90) 28, Da mesma forma, os algoritmos do aplicativo QUiPP v.2
desenvolvidos e validados para predicdo de PPT em mulheres com sintomas de ameaga de TPP demonstraram boa precisao,
com AUCs de 0,96 para PPT < 30 semanas, 0,85 para PPT < 34 semanas, 0,77 para PPT < 37 semanas, 0,91 para PPT < 1
semana apds o teste e 0,92 para PPT < 2 semanas apds o teste 8 | Vale ressaltar que houve alguma discussdo sobre os limites
de risco para PPT espontadneo a serem usados para avalia¢do de risco individualizada/tomada de decisdo compartilhada em
mulheres com PPT anterior e a aplicabilidade do aplicativo QUiPP para pequenas amostras de centros tercidrios 18-18 ¢
gue deve estimular mais estudos abordando o desempenho desta ferramenta. O ECR de cluster multicéntrico 'Avaliacdo do
aplicativo QUiPP para triagem e transferéncia' (EQUIPTT) estudou o uso do aplicativo QUiPP para triagem de mulheres com
sintomas de TPP em comparagdo ao tratamento convencional da unidade 8 . Para um risco de corte de parto de > 5% em 7
dias, embora a AUC tenha sido de 0,9 (IC de 95%, 0,85—0,95) e ndo tenha havido problemas de seguranca, ndo houve sucesso
na reducdo de admissdes e transferéncias desnecessarias; isso pode estar relacionado a ndao conformidade do profissional
de salide com as diretrizes nacionais para tratamento de TPP e uso do aplicativo 282, Gudicha et al . 288 desenvolveu um
padrdo de colo personalizado e uma calculadora de percentis para avaliacdo personalizada de colo, que se ajustava a idade
gestacional e a paridade materna, peso e altura. Isso resultou em um melhor reconhecimento de mulheres assintomaticas
em risco de PPT espontdneo e aprimorou a identificacdo de pacientes que poderiam desenvolver PPT entre aquelas que
apresentavam sinais de TLP.
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Outro desenvolvimento que tem sido explorado recentemente na prevenc¢ao de PPT é o uso de antibidticos para tratar
infeccdo e inflamac3o intra-amnidtica documentadas 12 . Evidéncias clinicas recentes indicam que a administracdo combinada
de ceftriaxona, claritromicina e metronidazol em gestantes com processo inflamatdrio intra-amniético confirmado em
laboratério pode resolver 75% dos casos e prevenir até 40% dos partos < 34 semanas de gestacdo 8, ECRs para confirmar
esses achados sdo necessarios. A ultrassonografia tem um papel importante a desempenhar nesses casos, auxiliando na
identificacdo de pacientes em risco de infec¢cdo intra-amnidtica, como aquelas com sludge/lama ou detritos de liquido
amniético 2 ou aquelas com suspeita de insuficiéncia cervical.
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