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MARCADORES ULTRASSONOGRAFICOS
MENORES DE CROMOSSOMOPATIAS

SOFT ULTRASOUND MARKERS OF CHROMOSOMAL ABNORMALITIES
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Na pratica obstétrica, tem se tornado cada vez mais comum
orecebimentodelaudos ultrassonograficosatestando que ofeto
apresenta-se com boas condi¢des de crescimento, anatomia e
atividade; porém com a observacao de visibilizacdo de um foco
ecogénico (“golf Ball"), hidronefrose leve, cisto de plexo coroide,
intestino hiperecogénico ou fémur curto. A frase“porém foi ob-
servadaapresencade..”crianocasal o sentimentodealertasendo
gue agrande maioria procurainformacoes rapidas, ndo restando
outraopgaoandoserainternet(diga-se de passagemquegrande
partedessasinformacdesécolocadadeformainadequada).Apartir
domomentoque nostextos exibidos existe uma correlagaoentre
algunssinaisultrassonograficose cromossomopatias, esta pronto
oambiente para que o casal se desespere e passe aacreditar que
o seu futuro filho seja portador de uma anomalia fisica ou uma
cromossomopatia. Devidoacrescenteincidénciadessesachados,
éimportante que o obstetra assistente tenha um conhecimento
basico a respeito do assunto para que possa orientar de forma
adequada o casal.

A partir da década de 80, vérios achados ultrassonogra-
ficos foram correlacionados com cromossomopatias, sendo
estes achados denominados marcadores ultrassonogréficos
de cromossomopatias. Estes marcadores podem ser: 1) Uma
malformacao fetal (cardiopatia, holoprosencefalia, estenose
duodenal, etc.); 2) Um sinal fenotipico (braquicefalia, femur
curto, clinodactilia, etc) ou ainda, 3) Simplesmente um sinal
ultrassonografico que ndo corresponda a malformacéo ou
sinal fenotipico (foco ecogénico, intestino hiperecogénico,
etc.). Devemos lembrar que estes marcadores aparecem com
uma frequéncia maior no grupo de fetos com cromossomo-
patias, mas também podem estar presentes em fetos com o
cariétipo normal.

Com o passar do tempo, estes marcadores foram classifica-
dos em marcadores maiores ou menores de acordo comasua
correlagdo com cromossomopatias. Marcadores maiores sao
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aquelesqueestaofortementeassociadosacromossomopatiasou
estatisticamentefalando,aquelesquepossuemumvalorpreditivo
positivo (VPP) elevado, entendendo-se por VPP o percentual de
fetos com cromossomopatias dentre aqueles que apresentam o
marcadorultrassonografico.Dessaforma,sdomarcadores maiores
a holoprosencefalia (VPP=40%), cardiopatias (se isolada VPP =
5,0%;seassociadaVPP=30-50%),aestenoseduodenal vistacomo
imagem em “dupla bolha” no exame ultrassonografico (VPP =
40-50%). Marcadores menores sdo aqueles que quandoisolados
estdofracamenteassociadosacromossomopatias, ou seja, o VPP
é baixo. (< 1,0%) Como o objetivo de nosso texto é abordar os
marcadores menores, daremos maior énfase a estes sinais.

Podemos entédo definircomo marcadores ultrassonograficos
menoresaquelesmarcadoresqueisoladamentepossuemumbaixo
VPP para cromossomopatias. Estes marcadores aparecem em
uma frequéncia maior nos fetos com cromossomopatias, porém
aparecem em uma frequéncia razodvel na populacao geral (0,5
a 15%). Na grande maioria das vezes estes marcadores nao pos-
suem nenhumsignificado patoldgico. Aliteraturadescreve como
marcadores menores: foco ecogénico (“golf Ball”), hidronefrose
leve, cistode plexo coroide, intestinohiperecogénico,fémurcurto,
ventriculomegalia“boderline”eseparacaocoroidal (distanciaentre
o plexo coroide e a parede mediana do corno posterior do ven-
triculolateral >3,0mm).Abordaremosaquiaqueles queaparecem
com maior frequéncia nos laudos ultrassonograficos.

FOCO ECOGENICO (GOLF BALL): E uma imagem
hiperecogénica observada dentro das camaras ventriculares do
coracaofetal.Pode aparecercomoimagem tinicaoumultiplanos
ventriculosesquerdo (maisfrequente), direito ouambos. Estudos
anatomopatoldgicos mostram que estaimagem é derivada da
calcifcacdode pontosnascordoalhastendineasdasvalvulas atrio-
ventriculares. O diagnéstico diferencial principal é com rabdo-
mioma (tumor cardiaco mais frequente, localizado nas paredes
cardiacaseassociadoatuberose esclerosaem 50%doscasos).Em
levantamentorealizadonaliteratura,foramobservados2.186casos
defocoecogénicoentre 75.762 fetos, dando uma prevalénciade
2,9% dos fetos. Quando foi avaliado o risco de cromossomopa-
tias, observou-se que os casos onde o foco ecogénico eraisolado
em gestante com baixo risco para cromossomopatias (idade <
35 anos, translucéncia nucal normal, teste bioquimico normal,
ultrassonografia morfogenética normal), o risco de anomalia
cromossémica foi bem baixo (VPP =0,5%). Porém quando havia
outromarcadorultrassonograficoassociadoaofocoecogénicoou
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agestante era considerada de altorisco para cromossomopatias
(idade > 35 anos, translucéncia nucal anormal, teste bioquimico
anormal, ultrassonografia morfogenética anormal) o risco de
anomalia cromossomica foi elevado (VPP = 18%). Quando o
“golf Ball”
cromossomos 21 e 13 sdo as mais frequentes.

estd associado a cromossomopatias, as trissomias dos

HIDRONEFROSE LEVE: E o aumento da pelve renal >
a4,0mm antes de 32 semanas de gestacao e > 7,0mm apds 32
semanas (Coterville, 1991). A hidronefrose pode ser classificada
em leve (quandosomente a pelverenal esta dilatada), moderada
(quando existe dilatagcdo dos calices renais tornando-os visiveis a
ultrassonografia) egrave (quandoa pelve e os calicesrenais estao
tao dilatados que se tornam indistinguiveis, formando imagem
concavanoparénquimarenal).Oquadrodehidronefrosepodeser
progressivo, dependendo de sua etiologia (atraso no desenvolvi-
mento neuromusculardos ureteres, obstrucao najuncao uretero-
pélvica, refluxovésico-ureteral). Ahidronefrose consideradacomo
marcador menor é aquela que se mantém como leve e estavel.
Emlevantamentorealizado naliteratura,foram observados 2.894
casosdehidronefroseentre807.775fetos,dandoumaprevaléncia
de 0,4% dos fetos. Quando foi avaliado o risco de cromossomo-
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patias, observou-se que os casos onde a hidronefrose eraisolada
em gestante com baixo risco para cromossomopatias (idade <
35 anos, translucéncia nucal normal, teste bioquimico normal,
ultrassonografiamorfogenéticanormal), orisco deanomalia cro-
mossomica foi baixo (VPP = 0,5%). Porém quando havia outro
marcadorultrassonograficoassociadoahidronefroseouagestante
era considerada de alto risco para cromossomopatias (idade >
35anos, translucéncia nucal anormal, teste bioquimico anormal,
ultrassonografia morfogenética anormal) o risco de anomalia
cromossOmica foi elevado (VPP = 14%). Quando a hidronefrose
estdassociadoacromossomopatias, a trissomia do cromossomo
21 é a mais frequente.

CISTO DE PLEXO Coroide (CPC): E a presenca de
imagem cistica>3,0mm dentro daestrutura do plexo coroide.Os
CPC podem ser unilaterais ou bilaterais, inico ou multiplo. Em
geralsaoobservadosentre 16-22 semanas eraramente persistem
apds 26 semanas de gestacao. Ocorrem devido aumaobstrucéo
dos canaliculos do plexo coroide e ndo estao associados a ven-
triculomegalia ou leséo do tecido cerebral. Em levantamento
realizado na literatura, foram observados 5.618 casos de CPC
entre 586.680 fetos, dando uma prevaléncia de 1,0% dos fetos.
Quando foi avaliado o risco de cromossomopatias, observou-se
que os casos onde o CPC era isolado em gestante com baixo
risco paracromossomopatias (idade <35anos, translucéncianucal
normal, teste bioquimiconormal, ultrassonografiamorfogenética
normal), o risco de anomalia cromossomica foi baixo (VPP =
0,5%). Porém quando havia outro marcador ultrassonografico
associadoao CPCouagestante eraconsideradadealtoriscopara
cromossomopatias(idade>35anos, translucéncianucalanormal,
teste bioquimico anormal, ultrassonografia morfogenéticaanor-
mal) o risco de anomalia cromossomica foi elevado (VPP = 15%).
Quando o CPC esta associado a cromossomopatias, a trissomia
do cromossomo 18 é a mais frequente.

INTESTINO HIPERECOGENICO: A imagem do in-
testino é considerada hiperecogénica quando a ecogenicidade
dointestino éigual aquela dos ossos da pelve fetal. Além de estar
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associadoacromossomopatias, ointestino hiperecogénico pode
estar associado a hemorragias intra-amnidticas, fibrose cistica
(doenca autossémica recessiva), infeccdes fetais e restricao de
crescimento.Diferentementedosmarcadoresmenoresanteriores
ondeosestudossaomais consistentes,aquiosresultadossaomais
contraditérios e o nimero de estudos prospectivos sdo reduzidos
e envolvem poucos casos. Dessa forma a literatura mostra clara-
mente que existe uma correlagcao entre intestino hiperecogénico
e cromossomopatias, porém a forca dessa correlacdo ainda nao
esta bem estabelecida. Em limitado nimero de casos descritos
na literatura, 57 entre 5.390 fetos (prevaléncia de 1,1%), o risco
de cromossomopatias paraintestino hiperecogénicoisoladoem
gestante com baixo risco para cromossomopatias (idade < 35
anos, translucéncianucalnormal, teste bioquimiconormal, ultras-
sonografia morfogenética normal) foi de 1,8% (VPP), maior do
gue aqueles relatados anteriormente para“golf Ball’, hidrone-
frose leve e CPC (0,5%). Quando havia outro marcador ultras-
sonograficoassociadoaointestino hiperecogénicoouagestante
era considerada de alto risco para cromossomopatias (idade >
35anos, translucéncia nucal anormal, teste bioquimico anormal,
ultrassonografia morfogenética anormal) o risco de anomalia
cromossémica foi bem mais elevado (VPP = 28%). Dessa forma,
deumamaneiramenosconservadora,amaioriadosautoressugere
guediante de um caso de intestino hiperecogénico o estudo de
cariotipo seja realizado. Quando ointestino hiperecogénico est4
associadoacromossomopatias, a trissomia do cromossomo 21 é
a mais frequente.

-
-

Al
K1
-

INTEETIND S

T -l =

FEMUR CURTO: Considera-se fémur curto quando o
comprimento do fémur estd significativamente abaixo do espe-
rado paraaidade gestacional. A literatura descreve varias formas
de classifica-lo como abaixo do normal (abaixo do 5° percentil
paraaidadegestacional,relacdocomprimentodofémur/diametro
biparietal menor que 1,5 desvio-padrao, relagdo comprimento
observado/ comprimento esperado do fémur<0,91). Essa varie-
dadenocritériodiagnésticoassociada a variabilidade biométrica
que cada populacdo possui faz com que resultados diferentes
sejam obtidos nos diversos trabalhos descritos. Nao podemos
esquecer que ao considerarmos as curvas de normalidade, 5,0%
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da populacao normal sera diagnosticada como fémur curto. Pa-
pageourghio (2008) observou que 47% dos casos descritos como
fémur curto isolado eram constitucionais. Em levantamento re-
alizado naliteratura, foram observados 970 casos de fémur curto
entre 17.630fetos (prevalénciade 5,5%; esperada de acordo com
a curva de normalidade). Entre 129 fetos com fémur curto iso-
lado em gestantes de baixo risco para cromossomopatias (idade
< 35anos, translucéncia nucal normal, teste bioquimico normal,
ultrassonografia morfogenética normal), ndo foram observados
casos de cromossomopatias. Porém quando havia outro mar-
cador ultrassonografico associado ao fémur curto ou a gestante
era considerada de alto risco para cromossomopatias (idade >
35anos, translucéncia nucal anormal, teste bioquimico anormal,
ultrassonografia morfogenética anormal) o risco de anomalia
cromossdmica foi elevado (VPP =30%). Quando o fémur curto
estdassociado acromossomopatias, a trissomia do cromossomo
21 é a mais frequente.

Considerandoadiscussaoacima,fazemosalgumasconsidera-
¢descomrelacdoacondutafrenteaodiagnésticode ummarcador
menor.Lembramosqueamaioriadosdiagnésticosdemarcadores
menoresestaassociadaafetosnormaisedessaforma,inicialmente
a gestante deve ser tranquilizada com esta informagao. Porém
todas as gestantes em que o exame ultrassonogréficoidentificar
um marcador menor devem seravaliadas porum especialistaem
medicina fetal. Somente um exame detalhado da anatomiafetal
com objetivo de identificar ndo s6 as anomalias estruturais, mas
também sinaisfenotipicosesinais ultrassonograficos, sdo capazes
deidentificar osfetos com marcador menorisolado ouassociado.
Isto ndointerfere de forma significativa na conduta pré-natal de
rotinavistoque somente0,5a 5,0% (prevaléncias dos marcadores
menores maisfrequentes) seriamencaminhados paraumservico
especializado.

Além disso, a orientacdo quanto ao risco de anomalias cro-
mossOmicasdependetambémdaavaliacaodosdemaisfatoresde
riscoeexamesjarealizados pelagestante (idadematerna, medida
datranslucéncia nucal, teste bioquimico, ultrassonografiamorfo-
genéticaterciaria). A orientacdo quantoanecessidade derealizar
um exame invasivo para determinacdo do cariétipo fetal deve
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ser realizada por um especialista visto que um risco definido de
cromossomopatias,e ndosomenteumadefinicdodealtooubaixo
risco,devaser passado paraocasal.O procedimentoinvasivonao
éisento de risco com taxa de abortamento pds procedimento
de 0,5-1,0%, e as gestantes nao devem realizé-lo sem umareal
necessidade.
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