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RESUMO

BODELAO, M. S. Analise da influéncia do volume vesical na mensuragao do
colo uterino via transabdominal em relagao a via transvaginal no Hospital das
Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG). 2021. 75 f.
Dissertacédo (Mestrado em Perinatologia) — Faculdade de Medicina, Universidade
Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, 2021.

Introducgédo: A avaliagcéo ultrassonografica do colo uterino permite predizer o risco de
parto pré-termo. Um declinio gradual no comprimento cervical é achado normal apds
28 a 32 semanas de gestacao. Entretanto, uma diminuigdo desse comprimento no
segundo trimestre aumenta o risco de parto pré-termo. O diagnédstico de colo curto é
definido por comprimento cervical menor ou igual a 25 milimetros (mm) em
gestacgdes de 16 a 24 semanas e a melhor maneira de identificar o encurtamento do
colo uterino é a realizacado de ultrassonografia transvaginal (USTV). As medidas por
essa via sdo mais reprodutiveis e confidveis do que aquelas obtidas pela
ultrassonografia transabdominal (USTA). Entretanto, a USTV é mais incémoda do
que a via transabdominal, além de exigir um tempo maior para a realizagdo do
exame. Desta forma, em pacientes com colo adequadamente visualizado e com
comprimento a partir de um valor que se mostre confiavel a USTA, a USTV pode ser
evitada, estabelecendo um método pratico e confortavel para rastreio de colo curto
em gestantes. Objetivo: Determinar um volume vesical ideal no qual a medida do
colo uterino pela via transabdominal se demonstre comparavel a medida realizada
pela via transvaginal, em gestantes submetidas a exame ultrassonogafico obstétrico
entre 18 e 24 semanas, na Maternidade Otto Cirne do Hospital das Clinicas da
Universidade Federal de Minas Gerais (HC/UFMG)/EBSERH. Metodologia: Trata-se
de estudo transversal descritivo comparativo, realizado em gestantes entre 18 e 24
semanas na Maternidade Otto Cirne do Hospital das Clinicas da UFMG no periodo
de janeiro de 2018 a  janeiro de 2020. A amostra contém 74 gestantes com a idade
gestacional mencionada, sem comorbidades vesicais, placentarias, sem dilatagdo
cervical > 1centimetro (cm) a triagem. Foi utilizado USTA para medida do colo e
mensuragao de volume vesical, posterior esvaziamento vesical e nova medida do
colo por USTV. Foram usados analise da correlagdo, da curva ROC e arvore de
classificacdo, nos dois ultimos casos considerando que o valor de 25 mm de colo
uterino medidos pelo ultrassom transvaginal € o ponto de corte para predi¢cao de
risco aumentado para parto prematuro. Resultados: Os resultados ndo foram
estatisticamente significativos, indicando uma correlacdo de apenas 0,128 (valor-
p=0,278), além de uma baixa area sob a curva ROC (0,33) e nenhuma arvore de
classificagcdo pdde ser ajustada. A correlagdo também foi avaliada para intervalos
especificos do volume da bexiga (até 50 ml, entre 50 ml e 100 ml, entre 100 ml e 150
ml, entre 150 ml e 200 ml, entre 200 ml e 250 ml, e mais de 250 ml), e também nao
foram estatisticamente significativas. Foi também avaliado se o volume vesical
influencia na qualidade desta associacao, medida pelo desvio absoluto entre as
medi¢des ultrassonograficas. Esta avaliagdo foi feita por meio da analise da
correlagdo e da tentativa de ajuste de uma arvore de regressdo. Contudo, tal
correlagdo também néo foi significativa, de apenas -0,063 (valor-p = 0,597), assim
como a arvore de regressao que também demonstrou ndo haver associagcio
significativa entre as varidveis. Conclusao: O exame ultrassonografico
transabdominal ndo deve ser usado em substituicdo ao exame transvaginal para



efeito de predicdo de risco aumentado de parto prematuro, independentemente do
volume vesical.

Palavras-chave: gestantes; colo do utero; medida do comprimento cervical,
ultrassonografia pré-natal; trabalho de parto prematuro.



ABSTRACT

BODELAO, M. S. Analysis of the influence of bladder volume on the
measurement of the uterine cervix via the transabdominal route in relation to
the transvaginal route at the Hospital das Clinicas of the Federal University of
Minas Gerais (UFMG). 2021. 75 f. Dissertation (Master's degree in Perinatology) —
Medical school, Federal University of Minas Gerais, Belo Horizonte, 2021.

Introduction: Ultrasound evaluation of the cervix allows predicting the risk of preterm
delivery. A gradual decline in cervical length is found to be normal after 28 to 32
weeks of gestation. However, a decrease in length in the second trimester increases
the risk of preterm delivery. The diagnosis of a short cervix is defined as a cervical
length less than or equal to 25 millimeter (mm) in pregnancies between 16 and 24
weeks and the best way to identify the shortening of the cervix is to perform a
transvaginal ultrasound. Measurements by this route are more reproducible and
qualified than those by transabdominal ultrasonography. However, the transvaginal
ultrasound is more uncomfortable than the transabdominal route, in addition to
requiring a longer time to perform the exam. Thus, in patients with visualized cervix
and with length from a value that is reliable to transabdominal ultrasound, the
transvaginal route can be avoided, establishing a practical and comfortable method
for screening a short cervix in pregnant women. Objective: To determine an ideal
bladder volume in which the measurement of the uterine cervix via the
transabdominal route is comparable to the measurement performed via the
transvaginal route, in pregnant women undergoing obstetric ultrasound examination
between 18 and 24 weeks, at the Otto Cirne Maternity of the Hospital das Clinicas of
the Federal University of Minas Gerais (HC/UFMG)/EBSERH. Methodology: This is
a comparative descriptive cross-sectional study, carried out in pregnant women
between 18 and 24 weeks at the Otto Cirne Maternity of the HC/UFMG from January
2018 to January 2020. The sample contains 74 pregnant women with the mentioned
gestational age, without vesical comorbidities, placental diseases, without cervical
dilatation > 1 centimeter (cm) at screening. The transabdominal ultrasound was used
to measure the cervix and measure the bladder volume, subsequent bladder
emptying and a new measurement of the cervix by transvaginal ultrasound.
Correlation  analysis, receiver-operating-characteristic  (ROC) curves and
classification tree were used, in the last two cases, considering that the value of 25
mm of the cervix measured by transvaginal ultrasound is the cutoff point for
predicting increased risk for preterm delivery. Results: The results were not
statistically significant, indicating a correlation of only 0.128 (p-value=0.278), in
addition to a low area under the ROC curve (0.33) and no classification tree could be
adjusted. The correlation was also evaluated for specific bladder volume ranges (up
to 50 ml, between 50 ml and 100 ml, between 100 ml and 150 ml, between 150 ml
and 200 ml, between 200 ml and 250 ml, and more than 250 ml), and were not
statistically relevant either. It was also evaluated whether bladder volume influences
the quality of this association, measured by the absolute deviation between
ultrasound measurements. This assessment was made through correlation analysis
and an attempt to adjust a regression tree. However, this correlation was also not
significant, only -0.063 (p-value = 0.597), as well as the regression tree, which also
showed no significant association between the variables. Conclusion:
Transabdominal ultrasound examination should not be used as a substitute for



transvaginal examination for the purpose of predicting an increased risk of preterm
delivery, regardless of bladder volume.

Keywords: pregnant women; cervix uteri; cervical length measurement; prenatal
ultrasonography; premature obstetric labor.
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1 INTRODUGAO

Quando ingressei no programa de mestrado em Saude da Mulher da
Universidade Federal de Minas Gerais (UFMG), minha intengdo era estudar a
possibilidade da substituigdo do exame transvaginal pelo exame transabdominal na
medida do colo uterino para predi¢cao de parto prematuro, e a possivel relagdo do
volume vesical na qualidade desta mensuragdo. Ao fazer o convite ao Professor
Henrique e ao Professor Mario Dias, ambos gentiimente aceitaram ser meu
orientador e co-orientador, respectivamente.

Durante a residéncia médica de Ginecologia e Obstetricia no Hospital das
Clinicas da UFMG (HC/UFMG) tive a oportunidade de aprender a conduzir pacientes
em trabalho de parto e de acompanhar inumeros trabalhos de parto pré-termo e
seus desfechos. Aprendi também que o exame ultrassonografico transvaginal é
considerado o padrdo ouro para medida do colo uterino e como esta medida é
importante, principalmente nos casos de colo curto (< 25 mm) para predi¢do de parto
pré-termo.

ApoOs ingressar no programa de residéncia médica em Ultrassonografia em
Ginecologia e Obstetricia, e adquirir mais conhecimento sobre o0s exames
ultrassonograficos, percebi que também era possivel realizar a medida do colo
uterino por via transabdominal. Isso me despertou o interesse em avaliar a
associacao das medidas do colo uterino entre as ultrassonografias transvaginal e
transabdominal, assim como a influéncia do volume vesical nessa mensuracao.

Além disso, questionei que a substituicdo do exame ultrassonografico
transabdominal pelo transvaginal acarretaria menos tempo de realizagdo do exame,
pois a paciente permaneceria na mesma posi¢do, ndo necessitando de trocar a
roupa, nem de esvaziar a bexiga; beneficiaria as pacientes por ser um exame menos
invasivo, mais confortavel e indolor; e ndo oneraria os custos com um segundo
exame, ou seja, seria um método mais rapido e pratico para o médico, mais comodo
para a paciente e mais econémico para o sistema de saude.

O presente estudo utiliza uma base de dados de 74 pacientes, onde foi
analisada a associagdo entre os exames ultrassonograficos transabdominal e
transvaginal na medida do colo uterino para predizer o risco aumentado de parto
prematuro e na analise da influéncia do volume vesical na mensuragao do

comprimento cervical.
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A Maternidade Otto Cirne do HC/UFMG trabalha com uma equipe
multidisciplinar e atua diretamente na formagéao académica e o HC/UFMG, sendo um
hospital geral, publico, universitario e centro de referéncia para o Sistema Unico de
Saude em Minas Gerais (SUS/MG) em assisténcia de alta complexidade, se propde
sempre a seguir e aperfeicoar seus protocolos de condutas a cada ano para garantir

um melhor atendimento a paciente, sempre buscando diretrizes baseadas em

evidéncias cientificas.
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2 REVISAO DA LITERATURA

A taxa oficial de parto pré-termo no Brasil foi estimada em torno de 6,5%
durante muitos anos. Entretanto, dados obtidos a partir de uma pesquisa entre as
mulheres brasileiras indicaram uma prevaléncia de prematuridade de 9,9% no ano
de 2012." Embora estes dados representem apenas informagoes de auto-relato das
mulheres entrevistadas, paradoxalmente, esses dados sdo muito préximos aos
relatados por paises desenvolvidos, em que o0s registros de nascimento sao
realizados de forma mais sistematica e, portanto, mais confiaveis.

Alguns estudos foram realizados para entender melhor esta condigcao entre a
populagao brasileira.? O relatério da Organizagdo Mundial de Saude (OMS) Born too
soon estima que o numero de nascimentos prematuros no Brasil seja da ordem de
279.300° (9,1% dos nascidos vivos). Outros pesquisadores consideram que o Brasil
aparece entre os dez paises com o maior numero de nascimentos prematuros (9,2%
de nascidos vivos).* Dados oficiais mais recentes, de acordo com o Departamento
de Informatica do Sistema Unico de Saude (DATASUS) em 2019, apontam que a
real prevaléncia de parto pré-termo no Brasil é de 9,0% (256.023) (Ministério da
Saude/ Secretaria de Vigilancia em Saude/ Departamento de Analise de Situagcao de
Saude - Sistema de Informacdes sobre Nascidos Vivos).

Ja a taxa de nascimento pré-termo mundial é estimada em aproximadamente
11%(variacdo de 5% em partes da Europa a 18% em partes da Africa), e
aproximadamente 15 milhdes de criangas nascem prematuras a cada ano (variagao
de 12 a 18 milhdes).*>

O impacto decorrente do parto pré-termo é extremamente alto e significativo.
Cuidados intensivos neonatais, aumento do tempo médio de permanéncia hospitalar,
gastos com instituicdes de saude e instituigdes educacionais para acompanhamento
a curto e longo prazo de recém-nascidos prematuros, bem como a perda da
produtividade econémica apresentam grande impacto econdmico mundial.®

As morbidades associadas com a prematuridade sdo muitas, tais como a
displasia broncopulmonar, a enterocolite necrotizante, a retinopatia da
prematuridade, a hemorragia intraventricular, a leucomalacia periventricular cistica, a
persisténcia do canal arterial e a lesdo cerebral grave.”8

As taxas de mortalidade neonatal aumentam com a diminui¢édo da |IG.° Entre

os nascimentos pré-termo, 84% ocorreram em |G entre 32 a 36 semanas, 10% entre
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28 a 32 semanas e 5% ocorreram em gestagdes com menos de 28 semanas.*°
Esses bebés prematuros extremos sao responsaveis pela maioria das mortes,
especialmente em paises de baixa renda onde até mesmo cuidados basicos de
saude sio escassos.!"

Embora o problema do nascimento prematuro seja de importancia clinica e
epidemioldgica, poucas intervengdes estao disponiveis para prevenir o parto pré-
termo. Uma estratégia recente consiste em avaliar modificagdes fisiologicas no colo
uterino que precedem o parto pré-termo, dentre elas a redu¢do do comprimento
cervical.?

Um declinio gradual no comprimento cervical € achado normal apds 28 a 32
semanas de gestagdo. Entretanto, uma diminuicdo desse comprimento no segundo
trimestre aumenta o risco de parto pré-termo. Ha uma relagcdo inversa
estatisticamente significativa entre o comprimento cervical no segundo trimestre e o
risco de parto pré-termo, que varia em fungdo da |G no momento em que o
encurtamento do colo é diagnosticado.?

O processo de apagamento cervical comega algumas semanas antes do
trabalho de parto pré-termo e o encurtamento do colo uterino diagnosticado entre as
202 e 242 semanas & um importante fator de risco para parto pré-termo.'® Isto tem
sido demonstrado em populacbes com diferentes perfis de risco, variando de
mulheres com gestagdes unicas assintomaticas de baixo risco até mulheres com
gravidez de alto risco, com antecedente de parto pré-termo anterior ou com gravidez
gemelar.'

O diagndstico de colo curto é definido por comprimento cervical menor ou
igual a 25 mm em gestacdes de 16 a 24 semanas e a melhor maneira de identificar o
encurtamento do colo uterino € a realizagéo de ultrassonografia transvaginal (USTV)
entre 18 e 24 semanas de gestagdo.'52°

A sensibilidade relatada de comprimento cervical <25 mm para nascimento
pré-termo varia de 6 a 76% na literatura. Essa grande variagdo se deve em grande
parte as populagbes estudadas e também as diferengas metodoldgicas entre os
estudos. Ha, no entanto, um consenso geral de que a relagdo € mais forte quando
um colo uterino curto € observado antes de 24 semanas de gestacdo ou em
mulheres com parto pré-termo espontaneo anterior, especialmente antes de 32
semanas. A relagao € menos forte para pacientes assintomaticas em gesta¢des com

IG mais avangada.’
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Embora o ponto de corte para o comprimento do colo uterino que representa
risco significativo para parto pré-termo esteja ainda em debate (muitos estudos
consideram 15-25 mm), o risco relativo de parto pré-termo entre as gestantes com
medida cervical abaixo de 30 milimetros mostrou-se cerca de 4 vezes maior do que
para as gestantes com medida cervical acima de 40 mm.?6 Além disso,
considerando que cerca de 85% dos casos ndo terdo quaisquer fatores de risco
previamente identificados para parto pré-termo,’® a triagem do encurtamento cervical
pode ter um papel importante para identificar quem esta em risco de parto pré-termo.

O ponto de corte de 25 mm é considerado um diagndstico apropriado, pois
meta-analises de ensaios clinicos randomizados com intervengdes terapéuticas
(progesterona, cerclagem) iniciadas neste corte, em mulheres com gestagdes unicas
com ou sem parto pré-termo espontaneo preévio, relatam uma reducédo de 30 a 40%
no nascimento prematuro em comparagdo aos sem intervengao.'>'” Outros estudos
randomizados confirmaram a eficacia de tratamento em mulheres com colo curto
diagnosticados a ecografia transvaginal.'®-25

A Sociedade de Medicina Materno-Fetal recomenda rastreio de rotina da
medida do colo pela USTV em mulheres entre 16 a 24 semanas de gestacao unica e
histéria de parto pré-termo.?” O rastreio € considerado razoavel para mulheres com
gestacao unica e sem historia de parto pré-termo anterior, mas ndo ha protocolo
estabelecido para essa populacdo. Nao €& recomendado rastreio de rotina em
gestantes submetidas a cerclagem, gestacdo multipla, rotura de membranas
prematura pré-termo, ou placenta preévia.

De acordo com o American College of Obstetricians and Gynecologists
(ACOG) ndo é mandatorio screening universal de medida do colo uterino em
mulheres sem histéria de parto pré-termo.?® Entretanto, em mulheres que ja seréo
submetidas a exame ultrassonografico, € recomendado que o comprimento cervical
seja examinado se exame tecnicamente viavel.?® Para isso, o ACOG usa a medida
do colo uterino < 20 mm em mulheres sem parto pré-termo espontaneo prévio e < 25
mm em mulheres com parto pré-termo espontdneo < 34 semanas em gestagao
prévia.?®

O guideline da Sociedade de Obstetras e Ginecologistas do Canada (SOGC)
concluiu que a avaliagdo transvaginal de rotina do comprimento cervical em
mulheres consideradas de baixo risco n&o é indicada.3°

A Federacgao Internacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO) recomenda
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rastreamento ultrassonografico do comprimento do colo do utero em todas as
mulheres com 19 + 0 a 23 + 6 semanas de gestagdo usando USTV .3

E importante ressaltar que o diagndstico de colo uterino curto geralmente é
limitado a mulheres gravidas. As medidas do comprimento cervical realizadas em
mulheres n&o gravidas nao sao uteis para prever o nascimento prematuro
espontaneo.3?

A USTV é o método de preferéncia para medir o comprimento cervical, e as
medidas por essa via sdo mais reprodutiveis e confiaveis daquelas obtidas pela via
transabdominal e também de maior valor preditivo para parto pré-termo,33-4° sendo
que o comprimento cervical nao é afetado significativamente por paridade, raga/etnia
ou peso materno,?8414" mas ¢ influenciado pela replegao vesical.

Em um estudo foi realizada a avaliagdo transabdominal do comprimento
cervical durante a gravidez para identificar pacientes com colo curto. A
reprodutibilidade e a concordancia entre os métodos abdominal e transvaginal foram
avaliadas, assim como a acuracia do US transabdominal para identificar casos com
comprimento cervical < 25 mm. Os resultados da medigdo transabdominal
superestimou a média do comprimento cervical em 8 mm entre as mulheres com
colo curto e resultou no subdiagnostico de 57% dos casos.>"

O Instituto Americano de Ultrassonografia aconselha que se o colo nao for
adequadamente visualizado ou aparentar ser curto durante o ultrassom
transabdominal, a avaliagdo transvaginal ou transperineal deve ser considerada.*®
Um estudo prospectivo concluiu que em pacientes que tiverem uma imagem
adequada na visualizagdo do comprimento cervical ao ultrassom transabdominal, a
ecografica trasvaginal pode ser evitada.*?

Em outro estudo de coorte prospectivo foi realizada a medida
transabdominal do colo do utero, antes e depois da micg¢ao, e posteriormente foi
realizada a USTV com o objetivo de detectar um corte de comprimento cervical
transabdominal com sensibilidade de 95% (intervalo de confianga de 95%, 90-99%)
para comprimento cervical transvaginal de < 25 mm.?*

O rastreamento do comprimento cervical via transabdominal identificou com
sucesso mulheres com risco muito baixo de comprimento cervical curto, assim
permitindo que aproximadamente 40% das mulheres evitassem a USTV. Para
garantir alta sensibilidade da triagem transabdominal, aproximadamente 60% dos

pacientes ainda precisariam de um estudo transvaginal.3”
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As desvantagens da Ultrassonografia transabdominal (USTA) sao atribuidas a
muitos fatores: a bexiga frequentemente deve estar cheia para obter uma boa
imagem e ndo mascarar qualquer afunilamento do orificio interno (Ol) do colo; partes
fetais podem dificultar a visualizagcdo do colo, principalmente apés 20 semanas; o
aumento da distancia entre a sonda e o colo pode prejudicar a qualidade da
imagem; a obesidade e a pressdao manual também podem interferir na qualidade da
imagem.*0

Em um estudo onde compararam as medidas ultrassonograficas
transabdominais e transvaginais do comprimento cervical na gravidez para identificar
mulheres com colo curto e risco aumentado de parto prematuro, foram examinados
fatores que poderiam influenciar essas medidas. Identificaram que a porcentagem de
casos em que o colo uterino podia ser visto por via transabdominal aumentou de
42% para o volume da bexiga < 50 ml a 73% para volumes > 150 ml, e 13% para o
comprimento cervical < 20 mm a 51% para comprimentos > 40 mm . A capacidade
de visualizar o colo ndo estava relacionada ao indice de massa corporea. Embora
tenha havido uma associagao significativa entre as medidas da US transabdominal e
transvaginal, as medidas ultrassonograficas transabdominal feitas com a bexiga

cheia foram significativamente mais longas do que aquelas com a bexiga vazia.34
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3 OBJETIVOS

O objetivo primario e os objetivos secundarios deste estudo séo:

3.1 Objetivo primario

Determinar o volume vesical ideal no qual a medida ultrassonografica do colo
uterino pela via transabdominal se demonstre comparavel a medida realizada pela
via transvaginal, em gestantes submetidas a exame ultrassonogafico obstétrico entre
18-24 semanas, na Maternidade Otto Cirne do HC/UFMG, propondo assim um
método pratico e confidvel que possa contribuir na detecgédo precoce de gestantes

com colo curto e risco aumentado para o parto pré-termo.

3.2 Objetivos secundarios

e Comparar a medida do colo uterino realizada pelas vias transabdominal e
transvaginal;

e Avaliar a influéncia do volume vesical na mensuragao do colo uterino;

e Determinar o volume vesical ideal para realizar a medida do colo uterino via
transabdominal;

e Determinar a medida do colo uterino via transabdominal que assegure que

o colo uterino via transvaginal sera > 25mm.
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4 METODO

A seguir, a descricdo do método de pesquisa incluindo o desenho do estudo,
forma de obtencdo das variaveis, técnica de realizacdo dos exames

ultrassonograficos, critérios de inclusdo e exclusido e consideragdes éticas.

4.1 Desenho do estudo e forma de obtencao dos dados e variaveis

Trata-se de estudo transversal descritivo comparativo, realizado em gestantes
entre 18 semanas e 24 semanas na Maternidade Otto Cirne do HC/UFMG no
periodo de janeiro de 2018 a janeiro de 2020.

O recrutamento e a selegdo das participantes foram realizados da seguinte
maneira. Todas as gestantes que chegaram ao setor de Ultrassonografia para a
realizacdo da ultrassonografia obstétrica (US) foram abordadas e questionadas
sobre a IG. Aquelas que tiveram IG entre 18 semanas a 24 semanas contada a partir
de US precoce (até 14 semanas) ou da certeza da data da ultima menstruagéo
foram convidadas a participar do estudo.

Aquelas que nao aceitaram participar do estudo foram contabilizadas como
recusa. Nao houve paciente que tenha descontinuado o estudo.

As mulheres que aceitaram participar do estudo leram e deram o
consentimento por escrito através de termo de consentimento livre e esclarecido
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) em participar do estudo que
consiste em ter o volume vesical mensurado e o colo do utero examinado pelas vias
transabdominal e transvaginal.

Para as gestantes menores de 18 anos o consentimento do responsavel legal
foi exigido antes da sua inclusdo no estudo além do termo de assentimento que foi
assinado pela prépria adolescente. Apds o aceite foi realizado um exame de US
obstétrico segundo a solicitagdo do médico assistente. Caso a US tenha mostrado
IG menor que 18 semanas (até 17 semanas e 6 dias), foi agendado posteriormente
um novo exame até 24 semanas de gestacdo. Gestacbes com IG maiores que 24
semanas no momento da triagem foram excluidas do estudo.

Caso o0 US tenha confirmado a |G calculada previamente entre 18 semanas e
24 semanas, a mulher teve o volume vesical mensurado e comprimento do colo

uterino aferido pelas vias transabdominal e transvaginal.
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As pacientes foram avaliadas no momento em que realizaram o US obstétrico
entre 18 semanas e 24 semanas, quando foram coletadas as variaveis de controle
(idade materna, escolaridade, classificagcdo socioeconémica, cor da pele, estado
civil, renda familiar, profissdo exercida na gestagao, historia reprodutiva, intervalo
interpartal, uso de drogas licitas e ilicitas, Pré-Natal, numero de consultas de pré-
natal, antecedentes de doengas maternas cronicas, intercorréncias clinicas maternas
diagnosticadas durante a gravidez atual, indice de massa corporal), e
posteriormente, foram aferidas as medidas do volume vesical e do colo uterino pelas
vias transabdominal e transvaginal.

Os dados foram colhidos e anotados em ficha de questionario de pesquisa e
guardados com o pesquisador.

Foram selecionadas 85 pacientes, sendo excluidas 2 pacientes por recusa a
participacado no projeto, 4 pacientes cuja IG era maior que 24 semanas e 5 pacientes
pelos critérios de exclusdo. A amostra final analisada contém 74 pacientes

(Fluxograma 1).

Fluxograma 1 — Diagrama de fluxo das pacientes selecionadas para o estudo

85 Pacientes
submetidas a US
obstétrico entre

2018-2020
2 excluidas por
recusa a | 4 excluidas por
participagao no "] 1G>24semanas
projeto

79 Pacientes

5 excluidas
pelos critérios de
exclusao

A

74 Pacientes
incluidas

Fonte: Elaborado pela autora.
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4.2 Critérios de inclusao e exclusao

4.2.1 Critérios de inclusao

Os critérios para inclusdo no estudo foram todas as gestantes que tiveram a
possibilidade de realizar um exame de USTA e USTV no servigo para medida do

colo uterino entre 18 semanas e 24 semanas de gestacgéo.

4.2.2 Critérios de exclusao

Os critérios de exclusao para o estudo foram as gestantes que apresentarem

na triagem inicial as seguintes condigdes:

e patologias vesicais que cursam com alteragdo de complascéncia e
capacidade vesical (como, por exemplo, bexiga neurogénica devido
traumatismo  cranio-encefalico e acidente vascular encefalico,
mielomeningocele, tuberculose vesical, etc);

e cirurgias prévias na bexiga;

e acretismo placentario;

e dilatagédo cervical maior que 1 cm (informagéo coletada no cartdo de Pré-
Natal);

e cerclagem cervical na gestagao atual;

e ruptura de membranas;

e cirurgias prévias cervicais que podem alterar ou excluir o colo uterino, tais
como Cirurgia de Alta Frequéncia (CAF), conizagdo e amputagao do colo;

e incompeténcia istmo-cervical;

e gestacao multipla.

4.3 Técnica da realizagao dos exames ultrassonograficos

As gestantes participantes tiveram o volume vesical medido logo apods a
realizacdo da US. Para medir o volume vesical, posiciona-se o transdutor convexo
de 3-4 MHz transversal e longitudinalmente na regido hipogastrica, numa abordagem

supra-pubica e multiplica-se os diametros longitudinal, transversal e anteroposterior
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por uma constante de valor 0,5233, conforme exemplo na Figura 1.

+ Dist1 123 cm
x Dist2 B.37cm
= Dist3 927 cm

Volume 498 mi

Fonte: Souza.%

As pacientes, ainda com a bexiga cheia, tiveram a mensuragédo do
comprimento do colo uterino via transabdominal. O comprimento do colo uterino é
definido como a medida linear em milimetros entre o Ol e o orificio externo (OE). Na
Figura 2, observamos uma ilustragdo de um exame ultrassonografico do utero e colo

uterino via transabdominal.
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Fonte: Arquivo pessoal da autora.

Posteriormente, as participantes foram orientadas a esvaziar a bexiga para
realizar a medida do colo do utero via transvaginal.

O exame transvaginal foi realizado com um transdutor de 5 MHz. A sonda foi
colocada no férnice anterior da vagina e uma vista sagital do colo do utero até que a
mucosa ecogénica endocervical ao longo do comprimento do canal seja obtida,
sendo medida a distdncia entre a area triangular de ecogenicidade no OE e o
entalhe em forma de V no Ol. Cada exame foi realizado durante um periodo de
cerca de trés minutos para observar qualquer alteragao do colo do utero que poderia
surgir devido a contragdes. Em tais casos, a medida mais curta foi anotada. A
presenga ou auséncia de afunilamento no Ol também foi anotada. Abaixo, na Figura
3, observamos uma imagem ultrassonografica de um colo uterino normal e na Figura

4, um colo uterino curto com presenca de afunilamento no Ol do colo do utero.



Figura 3 — Ultrassonografia de um colo uterino normal

Fonte: Arquivo pessoal da autora.

Figura 4 — Ultrassonografia de um colo uterino curto com presen¢a de
afunilamento no Ol do colo do utero

Fonte: Arquivo pessoal da autora.

32
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4.4 Consideracgoes éticas

O estudo foi realizado em conformidade com a Declaracdo de Helsinque de
2000 e seguindo as diretrizes e normas contidas na Resolugdo CNS 466 de 2012.
As informacbes de interesse foram obtidas exclusivamente com a finalidade de
pesquisa, através da realizagdo de exame ultrassonografico e de informagdes
colhidas das pacientes. A realizagdo do exame de US nao trouxe 6nus financeiro as
mulheres e ndo implicou alteracdes no atendimento habitual que deveriam receber
na gestacao em seus locais de origem.

As mulheres elegiveis foram contatadas no momento da realizagdo da
ecografia, quando foi realizada uma explicagdo sobre o presente estudo e a mulher
foi convidada a participar do mesmo. Foi obtido o termo de consentimento livre e
esclarecido da mulher por escrito. Para menores de 18 anos, o termo de
consentimento do responsavel legal e o assentimento da paciente foram exigidos.
Para aquelas que aceitaram participar Ihes foi garantido o direito de abandonar o
estudo a qualquer momento e de ndo responder a uma ou mais questdes, ou mesmo
recusarem-se a submeter-se, assim respeitando o principio da autonomia.

O principio do sigilo foi preservado mantendo-se anénimos os questionarios e
fichas de dados da pesquisa. A divulgacao dos resultados da pesquisa foi feita sem
a citacdo do nome ou qualquer forma de identificacdo das participantes.

O projeto contou com a colaboragdo do HC/UFMG e as mulheres com risco
aumentado para parto prematuro foram encaminhadas para seguimento em
ambulatérios de gestacao de alto risco desse hospital, onde seguiram os protocolos
assistenciais de costume, ndo gerando quaisquer énus financeiros para a instituicéo
ou para a paciente, e ndo apresentou 6nus material ou de pessoal técnico para a
instituigdo ou para os sujeitos da pesquisa.

A selecao das pacientes e obtengdao do material para pesquisa nao interferiu
no desfecho da gestagdo ou do parto. Portanto, a pesquisa propriamente dita ndo
incorreu em hipotese alguma, risco adicional significativo para a gestante e seu
concepto. Além do que, a realizagdo desse estudo tinha como objetivo propor um
método pratico e confiavel de rastreio de colo uterino que poderia contribuir na
detecgéo precoce de gestantes com colo curto e risco aumentadado para parto pré-
termo e na diminuicdo das complicagdes materno-fetais relacionados a

prematuridade.
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O projeto foi submetido & aprovacdo do Comité de Etica em Pesquisa (CEP)
da UFMG (CAAE 79870317.8.0000.5149) e nao apresentou nenhum conflito de

interesse.
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5 ANALISE ESTATISTICA

Foram coletados e registrados em Excel dados de 74 pacientes, que foram
analisados com auxilio do software R.5" A base de dados contém, além da

identificacdo das pacientes, outras nove variaveis, que séo:

idade (anos);

e gestacgoes;

e idade gestacional (semanas e dias);

e volume da bexiga (ml);

e mensuragao do colo uterino pelo ultrassom transvaginal pela medida Reta
(mm);

e mensuragao do colo uterino pelo ultrassom transvaginal pela medida Curva
(mm);

e mensuragao do colo uterino pelo ultrassom transvaginal pela medida AP
(mm);

e mensuragao do colo uterino pelo ultrassom transvaginal pela medida

Transversal (mm);

e mensuragdo do colo uterino pelo ultrassom transabdominal (mm).

Além das variaveis originais da base de dados, foram calculadas quatro novas
variaveis. Uma delas é a categorizagdo do Volume da bexiga (chamada de Volume
da bexiga cat) em intervalos de 50ml: até 50 ml; de 50 ml a 100 ml; de 100 ml a 150
ml; de 150 ml a 200 ml; de 200 ml a 250 ml; e maior que 250 ml. As outras trés
variaveis sao relativas a mensuragao transvaginal e transabdominal. A segunda € a
meédia entre as duas medidas, a terceira o desvio (diferenga) entre as duas, e a
quarta variavel € o desvio absoluto, que mede o valor absoluto desta diferenga. O
método transvaginal Reto, denominado apenas transvaginal, por ser o padrao ouro,
foi o unico utilizado nas analises inferenciais, juntamente com o método
transabdominal, o volume da bexiga e desvio absoluto. Os demais métodos
transvaginais: Curvo, AP e Trans, bem como as demais variaveis (Idade, Gestag¢des

e ldade Gestacional), foram analisados apenas descritivamente.
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5.1 Analise descritiva univariada

A analise descritiva univariada, feita para todas as variaveis, incluiu o calculo
da média, desvio padrdo, minimo e maximo, assim como pela construgdo do
histograma para cada variavel separadamente. As exceg¢des foram a variavel
categdrica volume da bexiga cat, para a qual foi feita apenas uma tabela de
frequéncias; e as variaveis média e desvio absoluto, que s6 foram utilizadas em
analises posteriores, ndo tendo sentido quando analisadas separadamente. Também
foram identificados os valores extremos, ou outliers, de cada variavel quantitativa
dentre as analisadas conforme descrito acima, por meio da analise visual do

diagrama de caixa (boxplot).

5.2 Analise descritiva bivariada

As analises descritivas bivariadas, constituidas de graficos de disperséao,
foram feitas entre a mensuragéo do colo uterino via USTV e USTA, conjuntamente e
separadamente para cada categorizacdo do volume vesical, a fim de se avaliar
visualmente a correlagdo entre as variaveis, e se ha algum intervalo do volume da
bexiga tal qual a correlagao parece ser mais forte.

Também foi feito um grafico de dispersdo entre o volume vesical e o desvio
absoluto, visando a identificagdo de uma possivel tendéncia de diminuicdo do desvio
absoluto entre a mensuragdo do colo uterino via ultrassom transvaginal e
transabdominal de acordo com um aumento ou diminui¢ao do volume da bexiga.

As variaveis média e desvio, relativas as medidas transvaginal e
transabdominal, foram utilizadas para identificar novamente os pontos discrepantes,
mas desta vez do ponto de vista conjunto entre duas variaveis. Isto foi feito utilizando
o grafico média-diferenga de Tukey também conhecido como Bland-Altman,%? ou
seja, desenhando um grafico de disperséo entre as variaveis média (eixo x) e desvio

(eixo y).

5.3 Andlise da associagcao entre a ultrassonografia transvaginal e

transabdominal

Primeiramente foi testado se a distribuicdo da mensuracao do colo uterino via
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transvaginal e transabdominal possuem ou n&o distribuicdo normal, por meio do
teste de Shapiro-Wilk,%? usando a fungéo shapiro.test. Isto € necessario para se
decidir se os testes posteriores serdo parameétricos (em caso de normalidade nas
duas variaveis) ou ndo. Por exemplo, para comparar as variaveis transvaginal e
transabdominal quanto a tendéncia central, o teste estatistico pode ser o nao
paramétrico de Wilcoxon pareado,® usando a fungdo wilcox.test, ou o mais
conhecido teste t pareado,®®, usando a fungdo t.test. Em qualquer um dos casos, o
nivel de significancia (a) considerado foi o de 0,05.

Da mesma forma, para medir e testar estatisticamente a associacéo entre as
duas variaveis, por meio da correlagdo, é preciso decidir entre o coeficiente
paramétrico de Pearson®® e o ndo paramétrico de Spearman,®* ambos utilizando a
mesma fungdo cor.test, s6 alterando o parametro method da mesma. O método
parametrico, caso o pressuposto de normalidade seja atendido, € o mais poderoso
em caso de relagao linear entre as variaveis. Entretanto, o método néo paramétrico
torna-se mais poderoso no caso de associacdo nao linear, porém monoétona.* De
toda forma, independente dos prés e contras de cada teste, o critério de escolha foi
o resultado do teste de normalidade descrito anteriormente.

Assim como para o teste de comparagao da tendéncia central, foi escolhido
para o teste de correlagdo o nivel de significancia de 0,05. Entretanto, o teste de
correlagdo também foi realizado para as diferentes categorias do volume da bexiga.
Ainda analisando a relagéo entre as medidas transvaginal e transabdominal, foi
construida a Receiver Operating Characteristic (Curva ROC),%¢ utilizando a fungao
prediction do pacote ROCRno R. A Curva ROC é um conhecido método nao
paramétrico para medir o quanto uma variavel pode ser utilizada no lugar de outra
para a tomada de alguma decisdo, ou seja, quando a outra (chamada de variavel
resposta) possui um ponto de corte com o qual o pesquisador classifica o resultado
entre duas opcdes. No presente caso, esse ponto de corte € o valor < 25mm na
mensuragao pelo ultrassom transvaginal, que indica o risco aumentado para parto

prematuro.

* Uma fung¢do y=f(x) pode ser mondétona ou ndo monétona. Se for mondtona, pode ser monétona
crescente ou decrescente. Se, a medida que x aumenta, f(x)=y ndo diminui, ou seja, y nao diminui
quando x aumenta, a mesma € monoétona crescente. Ao contrario, se y ndo aumenta quando x
aumenta, esta fungdo y=f(x) € mondtona decrescente. Para todos os outros casos que a fungéo nao
se enquadre em uma fungdo monotona crescente ou decrescente, a mesma sera ndo monotona.
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Foi tentado o ajuste de uma arvore de classificagdo®’ — com a fungéo rpart do
pacote de mesmo nome no R para tentar descobrir, se houver algum ponto de corte
significativo, o melhor ponto de corte na variavel preditora (ultrassom
transabdominal) para substituir o ponto de corte de 25 mm na variavel resposta
(ultrassom transvaginal). Caso n&o haja valores significativos, ou em outras
palavras, as variaveis sejam estatisticamente independentes, nao é ajustado modelo
algum. Para ajuste da arvore, foram utilizados os critérios de tamanho minimo do
agrupamento de 10 pacientes e parametro de aumento de complexidade de 0,01.

De acordo com o ponto de corte encontrado anteriormente, ou usando o
proprio valor de 25 mm, caso nenhum modelo tenha se mostrado adequado, a
concordancia entre as duas classificagdes para risco aumentado de parto prematuro
(usando ultrassom transvaginal ou transabdominal) foi calculada pelo percentual de
acerto, sensibilidade, especificidade, falsos positivos, falsos negativos e coeficiente
de concordancia kappa.

A sensibilidade®® mede, dentre os casos em que o colo uterino via ultrassom
transvaginal apresenta a medida <ou=25 mm (risco aumentado pelo padrédo ouro),
em quantos o colo uterino também foi inferior ao ponto de corte calculado do
ultrassom transabdominal (risco aumentado pelo novo método). A especificidade®®
mede o percentual analogo, ou seja, dentre os casos em que US transvaginal
apresenta medida > 25 mm (risco ndo aumentado pelo padrdo ouro), qual o
percentual que registrou pelo US transabdominal um colo uterino > do que o ponto
de corte (risco ndo aumentado pelo novo método).

O percentual de acerto é a estatistica mais simples de avaliacao da qualidade
da predicdo, que calcula o total de acertos em relacdo ao total de pacientes no
estudo. Um detalhamento um pouco maior do percentual de acerto sao os
percentuais de falsos positivos e negativos,*® cujos complementos (100% menos
esses percentuais) indicam o percentual de acerto para cada resultado previsto
(risco aumentado de parto prematuro ou nao).

Espera-se que o percentual de acerto seja maior do que o percentual de
casos do desfecho mais frequente. Logo, desfechos com grande desequilibrio entre
os resultados, geralmente possuem altos percentuais de acerto, independente da
qualidade do modelo. Para corrigir este viés do percentual de acerto, utiliza-se o

coeficiente de concordancia kappa.®
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5.4 Andlise da associagao entre o volume vesical e o desvio de medigcao entre

ultrassonografia transvaginal e transabdominal

Em relacdo a possivel associagcédo entre o volume vesical e o desvio absoluto,
como nao ha um critério objetivo de classificagcdo da variavel resposta (desvio
absoluto), ndo faz sentido também se calcular a curva ROC para as duas variaveis.
A correlagao, por outro lado, pode indicar uma associagdo monétona (linear ou ndo)
entre as duas variaveis, e ndo pode ser deixada de lado. Todavia, é possivel que
esta relacdo nao seja monétona, ou seja, associacado seja em forma quadratica (em
forma de “vale” ou de “pico”). Nesse caso, € possivel que haja um intervalo da
variavel preditora (volume vesical) tal qual o valor médio da variavel resposta (desvio
absoluto entre US transvaginal e transabdominal) seja menor ou maior que outros
intervalos. Para isto, foi feita uma tentativa de ajuste de uma arvore de regressao,®’
em que se tentou encontrar tais intervalos do volume da bexiga. Assim como
descrito para a arvore de classificagdo anteriormente, caso ndo haja pontos de corte
ou intervalos que reduzam ou aumentem em média os valores da variavel resposta
de forma estatisticamente significativa, o modelo ndo é ajustado. Mais uma vez foi
utilizada a funcao rpart para tal ajuste, e foram escolhidos os mesmos parametros da
arvore de classificagdo, o tamanho minimo do agrupamento de 10 pacientes e

parametro de aumento de complexidade de 0,01.
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6 RESULTADOS

A seguir, a analise descritiva univariada, bivariada, analise da associagc&o
entre a USTV e USTA e Analise da associagao entre o volume vesical e o desvio de
medicao entre USTV e USTA.

6.1 Analise descritiva univariada

As Unicas variaveis que apresentaram valores faltantes, com N (validos)
inferior a 74, foram a ldade e o numero de Gestacdes. A idade média foi de 28 anos,
com desvio padrao de 6 anos, variando entre a idade minima de 14 e a maxima de
39 anos. Quanto ao numero de gestagbes prévias, o numero variou de 0 a 4, com
uma media de 1 gestacao anterior. As Idades gestacionais variaram de 18 semanas
a 23 semanas e 6 dias, com uma meédia de 20 semanas e 4 dias. O volume da
bexiga apresentou um valor médio de 86 ml, com um desvio padrdo da mesma
ordem de 83 ml, o que indica uma grande variagao (Coeficiente de Variagdo préximo
de 1). De fato, o volume minimo foi de 2,6 ml e 0 maximo de 455 ml.

Quanto aos valores dos exames ultrassonograficos, o transvaginal Reto
apresentou uma média de 39 mm, com desvio padrao de 8 mm, minimo e maximo
de 19 mm e 66 mm. O transabdominal, por sua vez, apresentou um valor médio de
36 mm, com desvio padrao de 7 mm, minimo de 21 mm e maximo de 51 mm. O
desvio entre estes dois exames, por sua vez, apresentou um valor médio de -3 mm,
minimo de -25 mm e maximo de 28 mm de diferenca entre os dois exames. Esses
resultados indicam um possivel viés negativo do US transabdominal em relagdo ao
transvaginal. Também preocupa a grande amplitude desta diferenga, indicando
grandes “erros” de medi¢do pelo transabdominal, visto que o US transvaginal é o
padrao ouro.

O resumo das estatisticas citadas acima encontra-se na Tabela 1.



Tabela 1 — Estatisticas descritivas das variaveis quantitativas

Variavel N (validos) Média (DP) Minimo Maximo
Idade 62 28 (6) 14 39
Gestacoes 61 1(1) 0 4
Idade Gestacional 74 20s 4d (1,5s) 18s 23s 6d
Volume vesical (ml) 74 86 (83) 2.6 455
Transvaginal (Reto) (mm) 74 39 (8) 19 66
Transvaginal (Curvo) (mm) 74 42 (8) 17 65
Transvaginal (AP) (mm) 74 31 (3) 23 40
Transvaginal (Transv) (mm) 74 37 (6) 21 51
Transabdominal (mm) 74 36 (7) 21 58
Desvio (mm) 74 -3 (10) -25 28

Fonte: Elaborado pela autora.

A sequir, na Figura 5 apresentam-se os histogramas de todas as variaveis

originais do estudo e do desvio de medicdo das medidas cericais da USTA e

transvaginal. A maioria delas apresentou aproximadamente forma

indica possibilidade de distribuicdo normal, com exce¢ao do numero de Gestagdes e

Volume da Bexiga.

Figura 5 — Histogramas das variaveis do estudo
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A Tabela 2 apresenta a frequéncia do numero de gestagdes anteriores a
gestacdo atual, mostrando que cerca de um terco das pacientes (34%), séo

primiparas.

Tabela 2 — Tabela de frequéncia do numero de gestagcoes anteriores

Gestacoes N %

0 21 34%
1 18 30%
2 11 18%
3 5 8%
4 6 10%

Fonte: Elaborado pela autora.

Abaixo, a Tabela 3 demonstra a frequéncia dos volumes de bexiga
categorizados em intervalos de 50 ml, onde se vé que quase a metade (46%) das
pacientes estavam com a bexiga praticamente vazia (até 50 ml), dois tercos (66%)

com até 100 ml, e apenas 5% estavam com mais de 200ml de volume da bexiga.

Tabela 3 — Tabela de frequéncia do Volume da bexiga categorizado em
intervalos de 50ml

Volume da bexiga N %
Até 50ml 34 46%
Mais de 50ml e até 100ml 15 20%
Mais de 100ml e até 150ml 11 15%
Mais de 150ml e até 200ml 10 14%
Mais de 200ml e até 250ml 0O 0%
Mais de 250ml 4 5%

Fonte: Elaborado pela autora.

A Figura 6 apresenta os graficos boxplot das variaveis, nos quais é possivel
identificar os valores discrepantes (outliers) univariadamente. E possivel perceber,
por exemplo, que o volume da bexiga possui dois valores discrepantes, acima de
300 ml. O colo uterino via Transvaginal (Reto) apresentou quatro outliers, dois acima
de 55 mm, e dois abaixo de 21 mm. O colo uterino via Transabdominal, por sua vez,
apresentou apenas um valor discrepante, de 58 mm. A diferenga entre estas duas
mensuragdes do colo uterino, aqui chamada de desvio, apresentou dois valores

extremos, ambos acima de 20 mm (sendo a medida Transabdominal maior que a
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Transvaginal em mais de 20 mm). Analisando separadamente estes valores e
checando possiveis erros de registro, afirma-se que tais valores sdo apenas valores

extremos, ndo havendo erros de registro. Na proxima secgéo é apresentada a analise

de outliers bivariada.

Figura 6 — Boxplots das variaveis quantitativas
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Fonte: Elaborado pela autora.

6.2 Analise descritiva bivariada

A Figura 7 apresenta a distribuicdo conjunta (grafico de dispersédo) do colo
uterino via ultrassom transvaginal e transabdominal. A correlagdo, via analise visual

do grafico, nao parece ser forte entre as duas variaveis.
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Figura 7 — Mensuragao do colo uterino (mm) via US transabdominal vs
transvaginal
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Fonte: Elaborado pela autora.

Enquanto o grafico acima possui 74 pontos, representando todas as
pacientes, os graficos abaixo mostram, cada um, a dispersdo entre as mesmas
variaveis acima, porém com um filtro para cada intervalo do volume da bexiga. Desta
forma, as Figuras 8, 9, 10, 11 e 12 apresentam a dispersao entre a mensuragao do
colo uterino via ultrassom transabdominal e transvaginal, para os volumes de bexiga
<ou=50 ml, entre 50 ml e 100 ml, entre 100 ml e 150 ml, entre 150 ml e 200 ml e
mais de 250 ml, respectivamente. Vale lembrar que ndao houve nenhuma paciente
com o volume da bexiga entre 200 ml e 250 ml, e esta é a razao pela qual nao foi

gerado um grafico para tal filtro.



Figura 8 — Mensuragao do colo uterino (mm) via US transabdominal vs

transvaginal com o filtro: volume de bexiga até 50ml

45

Colo uterino via US transvaginal

20 30 40 50 80 7O

10

o
P g 2o
o5 o2 o
o 9 oo@
oo oo
o
o
a o
I I I I I I I
0 10 20 30 40 50 60 70

Colo uterino via US transabdominal

Fonte: Elaborado pela autora.

Figura 9 — Mensuragao do colo uterino (mm) via US transabdominal vs

transvaginal com o filtro: Volume da bexiga maior que 50 ml e até 100ml
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Fonte: Elaborado pela autora.



Figura 10 — Mensuragao do colo uterino (mm) via US transabdominal vs
transvaginal com o filtro: Volume da bexiga maior que 100 ml e até 150ml
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Fonte: Elaborado pela autora.

Figura 11 — Mensuragao do colo uterino (mm) via US transabdominal vs
transvaginal com o filtro: Volume da bexiga maior que 150 ml e até 200ml
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Fonte: Elaborado pela autora.




47

Figura 12 — Mensuragao do colo uterino (mm) via US transabdominal vs
transvaginal com o filtro: Volume da bexiga maior que 250 mi
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Fonte: Elaborado pela autora.

Nenhuma das cinco figuras acima indicou haver uma forte correlagcéo entre as
variaveis. A interpretacdo do ultimo foi prejudicada pelo baixissimo numero de
pontos. De toda forma, os mesmos cinco graficos acima foram também substituidos
por um sO, em que o volume da bexiga, em ml e ndo categorizado foi inserido como
o tamanho dos pontos. Tal grafico & exibido como Figura 13 a seguir e também
mostra que n&o parece haver uma tendéncia entre o volume da bexiga e uma melhor
ou pior correlagdo. A razdo de tal interpretacdo € que tanto os pontos grandes
quanto os pequenos se espalharam na Figura de maneira aproximadamente

aleatoria.



Figura 13 — Mensuragao do colo uterino (mm) via US transabdominal vs
transvaginal, com o tamanho dos pontos representando o volume da bexiga
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Fonte: Elaborado pela autora.

Por ultimo, na analise descritiva, foi construido o grafico “média-diferenca” de

Tukey, também conhecido como Bland-Altman,%? com intuito de se identificar valores

extremos (outliers).
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Figura 14 — Grafico média-diferenga (Bland-Altman) entre as medidas
Transabdominal e Transvaginal
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Fonte: Elaborado pela autora.

Os trés pontos em vermelho do grafico acima indicam outliers nas
distribuicbes conjuntas das duas variaveis. Tais pontos sdo exibidos na Tabela 4 a

sequir.

Tabela 4 — Base de dados dos pontos discrepantes detectados pelo grafico

Bland-Altman
TV TV TV TV Vol.
Id. Gestacdes IG TA .
Reto Curvo AP Transv bexiga
29 2 20s4d 20 40 31 42 45 20,46
30 1 23s1d 30 36 29 39 58 155
- - 18s3d 66 60 30 38 41 61,7

Legenda: Id — idade; IG — idade gestacional; TV — transvaginal; TA — transabdominal; Vol. — volume.
Fonte: Elaborado pela autora.

Apesar da grande discrepancia entre as medidas Transabdominal e
Transvaginal Reto, a base foi revista e ndo foram encontrados erros de digitagao.
Portanto, nao ha justificativa para excluir tais registros.
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6.3 Andlise da associagcdo entre a ultrassonografia transvaginal e

transabdominal

O gréfico boxplot abaixo (Figura 15) apresenta a comparagao visual entre a

mensuragao do colo uterino via ultrassom transvaginal e transabdominal.

Figura 15 — Diagramas de caixa (boxplot) da mensuragao colo uterino (mm) via
US transvaginal e transabdominal
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Fonte: Elaborado pela autora.

Analisando a Figura 15, fica evidente, pelo menos do ponto de vista da
amostra, que os valores medidos pelo US transabdominal foram menores do que os
do US transvaginal. Contudo, para saber se esta diferenca observada na amostra
pode ser estendida para a populacdo, ou seja, se a diferenca é estatisticamente
significativa, € preciso realizar um teste de hipéteses. Sé que para decidir qual teste
usar, se o paramétrico t de Student ou o ndo paramétrico de Wilcoxon, é preciso
testar a normalidade das variaveis.

O teste de Shapiro-Wilk foi realizado com as duas variaveis, e os valores-p
foram: 0,054 para o US transvaginal e 0,028 para o US transabdominal. Apesar dos

histogramas da sec¢éo anterior terem demonstrado forma de sino, apenas a primeira
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das duas variaveis nao teve a hipotese nula de distribuicdo normal rejeitada, a um
nivel de significancia de 0,05.

Sendo assim, o teste escolhido foi o de Wilcoxon pareado, e o valor-p
calculado foi de 0,0018, ou seja, conforme a desconfianga ao comparar os graficos
de caixa (boxplot), ha evidéncia estatistica suficiente para concluirmos que as duas
variaveis vém de populagées com tendéncia central (mediana) diferente.

Apesar dos dois exames apresentarem medidas medianas diferentes, isso
nao invalida a proposicdo de se utilizar uma medida no lugar de outra. Para isto,
basta que a correlagao entre eles seja forte, que a area sob a curva ROC seja alta, e
que seja possivel encontrar, utilizando a arvore de classificagdo, um valor do US
transabdominal que consiga prever bem — com boa concordancia entre o predito e o
padrao ouro - que o colo uterino < 25 mm via US transvaginal.

A Figura 7 da secdo anterior ja demonstrou que a correlagdo entre as
medidas transabdominal e transvaginal era aparentemente fraca. De fato, a
correlagdo de Spearman (método ndo paramétrico devido aos resultados dos testes
de normalidade citados anteriormente) foi de apenas 0,128, dando um valor-p de
0,2778. Sendo assim, nao foi possivel rejeitar a hipétese nula de independéncia
entre as variaveis.

Mesmo calculando as correlagbes para cada intervalo do volume da bexiga,
as correlagdes também nao se mostraram significativas. Para os volumes < 50 ml,
entre 50 ml e 100 ml, entre 100 ml e 150 ml e mais que 150 ml (foram agrupados os
ultimos intervalos aqui porque entre 150 a 200 ml tinham 10 pacientes, entre 200 a
250 ml ndo havia pacientes e o ultimo intervalo maior que 250 ml continham apenas
4 pacientes), as correlagdes foram: 0,174, -0,173, -0,245 e 0,209. Os respectivos
valores-p foram: 0,425, 0,538, 0,468 e 0,472. Estes resultados indicaram que as
associagdes entre os exames ultrassonograficos transvaginal e transabdominal nao
sao estatisticamente significativas, mesmo para intervalos especificos do volume da
bexiga.

A curva ROC foi ajustada aos dados, tomando como variavel resposta
(dependente) a variavel Indicadora do colo uterino via US transvaginal < 25 mm, e a
preditora (independente) a medi¢ao via US transabdominal. Conforme pode ser vista
na Figura 16, o ajuste da curva ROC n&o foi bom, de forma que a area abaixo da
curva foi de apenas 0,33. Em geral, a area sob a curva deve ser de pelo menos 0,50,

e quanto mais a esquerda e na parte superior do grafico a curva é desenhada,
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melhor a associagao entre as duas variaveis. Cada ponto da curva/linha do grafico
representa um possivel ponto de corte da variavel preditora (US transabdominal)
usado para predizer o resultado da variavel resposta (US transvaginal < 25 mm). Isto
€, o ideal é que seja possivel encontrar pontos de corte associados a uma alta taxa
de verdadeiros positivos € ao mesmo tempo uma baixa taxa de falsos positivos. A
Figura 16 mostra o contrario, que mesmo para pontos de corte do US
transabdominal com alta taxa de falso positivos, a taxa de verdadeiros positivos

ainda é baixa.

Figura 16 — Curva ROC da estimacgao do colo uterino <25mm (segundo US
transvaginal) utilizando o US transabdominal
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Fonte: Elaborado pela autora.

Outra técnica utilizada foi a tentativa de se ajustar uma arvore de classificagao
para predizer US transvaginal < 25 mm utilizando o US transabdominal. Entretanto,
a funcado rpart do R ndo ajustou nenhum resultado com os parametros utilizados
(tamanho minimo do agrupamento de 10 pacientes e parametro de complexidade de
0,01).

Mesmo nao tendo sido encontrado nenhum valor de ponto de corte do US

transabdominal que pudesse estar associado a um resultado do US transvaginal <
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25 mm, foi construida a tabela de concordancia a seguir (Tabela 5), considerando o

valor analogo de 25 mm via US transabdominal como ponto de corte.

Tabela 5 — Tabela de concordancia entre colo uterino via US Transabdominal
<=25 mm e US Transvaginal <=25 mm

uS

Transabdominal US Transabdominal

<=25 mm >25 mm Total
US Transvaginal <=25
mm 1 2 3
US Transvaginal >25
mm 1 70 71
Total 2 72 74

Fonte: Elaborado pela autora.

Os indicadores de concordancia calculados a partir da Tabela 5 acima

encontram-se resumidos na tabela 6 abaixo.

Tabela 6 — Estatisticas de concordancia entre colo uterino via US
Transabdominal <ou=25 mm e US Transvaginal <ou=25 mm

Indicador de concordéancia Valor
Percentual de acerto 0.96
Sensibilidade 0.33
Especificidade 0.99
Taxa de falsos positivos 0.50
Taxa de falsos negativos 0.03
Concordancia kappa 0.38

Fonte: Elaborado pela autora.

Apesar do percentual de acerto/concordancia entre as duas medi¢des ser
alto, de 96%, isso se deve ao fato de que um dos desfechos (> 25 mm) ser muito
mais frequente (71/74=0,96) que o outro. Por isso torna-se importante analisar o
coeficiente de concordancia de kappa, que ajusta essa concordancia. O resultado do
coeficiente foi considerado razoavel, no valor de 0,38.%7

Os outros indices de concordancia foram os seguintes: sensibilidade, 0,33;
especificidade, 0,99; falsos positivos, 0,50; e falsos negativos, 0,03. Em suma,
apesar dos desejados valores de especificidade (alta) e falsos negativos (baixo), a

sensibilidade foi baixa e os falsos positivos foram consideravelmente altos.
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6.4 Anadlise da associagao entre o volume vesical e o desvio de medi¢ao entre

ultrassonografia transvaginal e transabdominal

Conforme explicado anteriormente, foi necessario calcular uma nova variavel,
nao originalmente contida na base de dados. Esta variavel foi a diferenga, em termos
absolutos (moédulo), da mensuragao do colo uterino via US transvaginal e US
transabdominal, chamada de desvio absoluto. O teste Shapiro-Wilk de normalidade
para esta variavel, resultou em um valor-p <0,0001, indicando que deve-se rejeitar a
hipétese de normalidade.

De maneira semelhante, o volume vesical que apresentou um histograma
assimétrico (Figura 5), ndo apresentou uma distribuicdo normal de acordo com o
teste de normalidade de Shapiro-Wilk, ja que o valor-p < 0,0001.

A assimetria observada nas duas variaveis dificulta a interpretacdo da
possivel associagdo entre as duas por meio de um grafico de dispersdo,!” que é

exibido a seguir.

Figura 17 — Volume da bexiga (ml) vs desvio absoluto entre mensuragdes do
colo uterino via US transvaginal e US transabdominal
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Fonte: Elaborado pela autora.

Uma maneira de tentar corrigir esta dificuldade visual é fazer a transformacao

logaritmica em ambas as variaveis. Isto foi feito, e o resultado encontra-se no grafico
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a seguir (Figura 18).

Figura 18 — Logaritmo do Volume da bexiga (ml) versus logaritmo do desvio
absoluto (mm) entre mensuragoées do colo uterino via US transvaginal e US
transabdominal
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Fonte: Elaborado pela autora.

O grafico acima nao indica qualquer tendéncia a correlagdo monaétona (linear
ou nado), e nem mesmo nao mondétona. A associagdo monétona pode ser captada
pelo teste de correlagdo de Spearman das variaveis originais (ou transformadas,
dando o mesmo resultado), e a associagdo ndao monoétona pode ser captada pelo
ajuste de uma arvore de regressao.

A correlacdao de Spearman calculada foi de -0,063, e o valor-p = 0,5967,
indicando que ndo ha associagdo mondtona entre as variaveis. A arvore de
regressao, que poderia encontrar, por exemplo, que o desvio absoluto poderia ser
menor para valores intermediarios do volume vesical, ndo encontrou nenhum ponto
de corte ou intervalo do volume da bexiga que estivesse associado a um valor médio
maior ou menor do desvio absoluto. Isto leva a conclusdo de que também néo ha
evidéncia estatistica, com os dados coletados, de haver associagao entre o volume
vesical e o desvio absoluto entre as medi¢des via ultrassom transvaginal e ultrassom
transabdominal. Portanto, o volume da bexiga nao influencia a qualidade da

mensuragao transabdominal quando comparado com a medida via transvaginal.
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7 DISCUSSAO

O presente trabalho propbs avaliar a possibilidade de substituicido do exame
ultrassonografico transvaginal pelo exame ultrassonografico transabdominal na
mensuragao do colo uterino para predi¢cao de risco aumentado para parto pré-termo.
Além disso, foi também medido o volume vesical, a fim de avaliar a associagao de tal
volume com a qualidade da nova medigao, considerando que a via transvaginal € o
padrao ouro.

A medida do comprimento do colo uterino realizado durante a US de segundo
trimestre vem se tornando parte da rotina do exame, objetivando detectar
precocemente um colo curto. E esse encurtamento do colo uterino esta relacionado
com o aumento do risco de parto pré-termo, sendo que a prematuridade € causa de
desfechos perinatais desfavoraveis e custos elevados na assisténcia materno-fetal.

A técnica realizada para medir o colo do utero pela via transabdominal € mais
pratica e rapida, e também, mais confortavel para as pacientes se comparada com a
via transvaginal. Além disso, excluindo a necessidade de realizar o exame
transvaginal, o método proposto seria mais pratico e rapido para o médico, cémodo
para a paciente e economicamente mais vantajoso para o Sistema de Saude.

Considerando-se essas informagdes, este estudo se justificou pela
importancia em se aprofundar o conhecimento sobre o volume vesical ideal para
medir o colo uterino nas gestantes através do ultrassom transabdominal e com isso
contribuir na deteccédo precoce de gestantes com colo curto e na dimunuigdo das
complicagbes materno-fetais relacionados a prematuridade.

O trabalho em questao era um “braco” do Estudo P5, um estudo multicéntrico
chamado “Progesterona e Pessario para Prevenir Parto Prematuro em mulheres
com colo curto”, também executado no HC/UFMG. O Estudo P5 tinha como objetivo
avaliar a eficacia do parto prematuro em gestantes com colo curto e avaliar se os
resultados justificavam um programa de rastreamento cervical durante a gestagao e
tratamento das mulheres que apresentassem colo uterino curto ao exame
ultrassonografico, entre 18 e 23 semanas. Todas as gestantes que chegavam ao
setor de Ultrassonografia para a realizagdo do exame nesta |G (ampliamos a idade
gestacional até 24 semanas para o presente estudo), foram também covidadas para
participar do projeto e assim nosso estudo foi se desenvovendo. Entretanto, com a

finalizacdo do Estudo P5, encerrou-se essa demanda espontanea e ficou mais dificil
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captar as pacientes com o perfil mencionado. Em seguida, aconteceu o que jamais
poderiamos prever, a Pandemia pelo virus Covid 19 e o lockdown, impossibilitando a
realizacdo dos exames por muitos meses e dificultando ainda mais atingirmos o “n”
proposto de 100 pacientes. No entanto, conseguimos finalizar o projeto com uma
amostra inferior, mas que pelos resultados encontrados a conslusdo nédo se
mostraria alterada caso a amostra fosse maior.

Outra questédo a ser mencionada é que neste estudo, as gestantes nao foram
acompanhadas até o parto, entdo, as porcentagens das pacientes que evoluiram
para parto pré-termo ou parto a termo nao foram avaliadas. Isso nao foi feito pois o
objetivo deste estudo nao era identificar e tratar as mulheres que apresentassem o
fator de risco colo curto, mas sim comparar as medidas e analisar a influéncia do
volume vesical na medida do colo uterino via transabdominal para encontrar
resultados favoraveis que pudesse identificar colo curto por esta via e assim, propor
um método pratico, indolor e ecénomico, visando a prevengao do parto pré-termo.

E importante reforcar que todos os ensaios clinicos randomizados que apoiam
a eficacia do tratamento de mulheres com colo uterino curto usaram USTV para
medir o comprimento cervical, no entanto, em pacientes considerados de baixo risco
para parto prematuro espontaneo, estudou-se o comprimeno cervical pela via
transabdominal durante o exame obstétrico de rotina no segundo trimestre da
seguinte maneira: se o colo uterino ndo fosse adequadamente visualizado ou se
fosse curto, entdo um exame transvaginal seria realizado para uma medigéo
definitiva; ja se o colo uterino fosse claramente visualizado e longo, entao o USTV
podia ser evitado.®' Usando esta abordagem, aproximadamente 60% das mulheres
precisaram fazer ambos os exames para garantir que mais de 95% das gestantes
com colo curto ao US transvaginal fossem detectadas,?* ou seja, o resultado através
desta abordagem, nido economizou tempo nem foi economicamente vantajoso,%®
assim como neste estudo.

Apesar dos resultados desfavoraveis deste trabalho, houveram excecdes que
foram a especificidade, a taxa de falsos negativos e o percentual de acertos, que
apresentaram oOtimos numeros. Esses bons resultados, entretanto, se devem
seguramente ao fato do desfecho “risco aumentado de parto pré-termo” ter sido
muito “sub-representado” na amostra. Foram apenas trés casos dentre 74 pacientes
analisadas, em que o US transvaginal indicou colo uterino < 25 mm.

Ha estudos onde mulheres com gestagdes unicas e sem histéria de parto pré-
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termo espontaneo anterior foram rastreadas para colo curto em uUnico exame de
USTV com aproximadamente 20 semanas (18 a 24 semanas).?3% Nestes estudos,
aproximadamente 1% das mulheres apresentaram triagem positiva (ou seja, colo
uterino curto).®’ Essa taxa é ligeiramente maior em mulheres nuliparas do que em
mulheres com parto pré-termo espontaneo anterior.6? Entretanto, mais estudos sdo
necessarios para avaliar a replicabilidade, generalizagdo destes achados e melhora
da previséo.

Como a amostra coletada neste estudo foi aleatdria, o percentual de
pacientes com “risco aumentado de parto prematuro” ficou proximo do 1% da
literatura. Apesar deste desequilibrio da amostra (grande maioria néo ter risco
aumentado) ter ajudado na ocorréncia de “bons numeros” para as trés estatisticas
citadas anteriormente, ele foi mais prejudicial para o trabalho como um todo. Se a
amostra contivesse mais casos de risco aumentado melhor teria sido para o estudo.
As estatisticas teriam sido muito mais consistentes, caso houvesse equilibrio entre
os desfechos. De toda forma, como apesar dos bons resultados em trés estatisticas
de concordancia, outras estatisticas de concordancia, bem como as outras analises:
de correlagao, curva ROC e arvore de regressao, indicaram uma pobre associacgao,
sendo assim, € pouco provavel que com uma amostra maior a conclusido aqui
encontrada seria alterada. Entretanto, uma nova pesquisa com o desfecho com
frequéncia mais equilibrada ainda pode ser considerada util, do ponto de vista de
estimadores consistentes.

Uma questdo que também chamou a atencgéao foi porque 46% das pacientes
estava com a bexiga vazia (menos de 50 ml). Acreditamos que a maioria das
mulheres que costumam fazer exame transvaginal ja tem conhecimento prévio de
que este exame deve ser realizado com a bexiga vazia, entdo possivelmente a
maioria dessas pacientes esvaziaram a bexiga antes da realizagao do exame. Além
disso, sabemos que as pacientes gestantes tem uma frequéncia urinaria mais
elevada do que as mulheres ndo gravidas devido as alteragdes fisioldgicas da
gestacéao, portanto esvaziam a bexiga mais frequentemente. Como os exames foram
realizados por demanda espontanea, nao foi feita a orientagcao prévia de que nao
havia necessidade de esvaziamento vesical antes da execugao do exame.

Entretanto, essa limitacdo nao impactou o estudo, pois foi encontrado que a
associacao entre o volume vesical e a qualidade da mensurag¢ao do colo uterino via

ultrassom transabdominal ndo é estatisticamente significativa. Como tal analise nao
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levou em conta o ponto de corte de 25 mm, ela nao foi afetada pelo desequilibrio dos
desfechos (apenas trés casos de risco aumentado para parto prematuro) como na
analise anterior. Sendo assim, a amostra também n&o se mostrou um ponto a ser
questionado, e nado se justifica em um estudo futuro coletar uma amostra ainda maior
para tentar encontrar alguma associagao entre tais variaveis.

Na literatura, o pior desempenho do USTA foi atribuido a varios fatores ja
mencionados, sendo um deles a replecéo vesical, pois nesses estudos acreditava-se
que a bexiga precisava estar frequentemente preenchida (sem quantificar volume
vesical) para se obter uma boa imagem ultrassonografica, resultando no
alongamento do colo uterino e no ndo mascaramento de qualquer afunilamento do
Ol do colo,*® entretanto, neste presente estudo ficou claro que o volume vesical ndo
influencia a qualidade da mensuracao transabdominal quando comparado com a
medida via transvaginal, independetente de seu valor.

Todavia, os resultados indicaram de maneira clara que o exame transvaginal
nao deve ser substituido pelo exame transabdominal. A analise de comparacao de
tendéncia central mostrou que o exame proposto sistematicamente indicava valores
menores do que o padrao ouro. Isto n&o seria problema, se a correlagao fosse alta, a
curva ROC apresentasse uma boa area, a arvore de classificagdo encontrasse um
novo ponto de corte para a nova variavel (provavelmente menor do que o ponto de
corte de 25 mm para o exame tradicional), e as estatisticas de concordancia
apresentassem bons resultados. Entretanto, tanto a correlagcdo, a curva ROC, a
arvore de classificagdo e as estatisticas de concordancia apresentaram resultados

ruins, com poucas exceg¢des no ultimo caso.
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8 CONCLUSAO

Este estudo teve por principal objetivo avaliar a influéncia do volume vesical
na mensuragcaodo do colo uterino, determinando assim um volume vesical ideal no
qual a medida do colo uterino pela via transabdominal se demonstrasse comparavel
a medida realizada pela via transvaginal, além de comparar as medidas cervicais
realizadas por ambas as vias, determinando, desta maneira, a medida do colo
uterino via abdominal que assegurasse que o colo via transvaginal seria > 25 mm,
em gestantes submetidas a exame ultrassonogafico obstétrico entre 18-24 semanas,
na Maternidade Otto Cirne do HC-UFMG/EBSERH.

De acordo com os resultados encontrados, o volume vesical ndo influencia a
qualidade da mensuragao transabdominal quando comparado com a medida via
transvaginal, pois as associagdes entre esses dois exames ultrassonograficos nao
sao estatisticamente significativas, mesmo para intervalos especificos do volume da
bexiga, portanto, ndo ha um volume vesical ideal no qual a medida transabdominal
seja confiavel.

Além disso, os resultados demonstraram também que as medidas
ultrassonograficas do colo uterino via transabdominal e transvaginal ndo sao
comparaveis, assim sendo, ndo é possivel determinar a medida cervical via
transabdominal que assegurasse um valor confidvel em que o colo uterino néo
fosse curto.

Tendo sido descritos os resultados e suas peculiaridades em relagdo ao
desequilibrio entre os desfechos na amostra, a conclusao final do trabalho é que o
exame ultrassonografico transvaginal para medida do colo uterino, com intuito de
predizer risco aumentado para partos prematuro, ndo deve ser substituido pelo
exame ultrassonografico transabdominal, independentemente do volume vesical da

paciente no momento do exame.
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APENDICE A — TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

ANALISE DA INFLUENCIA DO VOLUME VESICAL NA MENSURACAO DO COLO
UTERINO VIA TRANSABDOMINAL EM RELACAO A VIA TRANVAGINAL

Prezada Senhora,

Vocé esta sendo convidada a participar do estudo chamado “Analise da influéncia do
volume vesical na mensuracao do colo uterino via transabdominal em relacéo a via
transvaginal”.

Nossa equipe vem desenvolvendo um estudo chamado “Progesterona e Pessario
cervical para Prevenir Parto Prematuro em mulheres com colo curto (ESTUDO P35)”
com gestantes entre 18 e 22 semanas de gestacéo e procura avaliar condigdes que
estdo associadas com o parto antes do tempo (parto pré-termo).

O presente estudo procurara determinar qual o volume vesical mais confiavel para
medir o colo uterino através da realizacdo de ultrassom via transabdominal
comparado com o exame realizado via transvaginal. A vantagem de determinar esse
volume vesical ideal é a praticidade do método para medir o colo uterino via
transabdominal sem que haja necessidade de realizar o exame via transvaginal.

Se vocé concordar em participar deste estudo, vocé realizara um exame de
ultrassom via transabdominal e outro exame via transvaginal. O exame é realizado
logo apds o exame obstétrico (aquele que vocé veio realizar inicialmente), com a
mulher deitada em uma maca (mesma posi¢cao). O médico vai realizar a medida do
volume da bexiga e do colo uterino pela via transabdominal com o mesmo transdutor
utilizado no ultrassom de rotina. O exame de ultrassom transabdominal para medir o
volume vesical podera trazer um desconforto passageiro, caso a bexiga esteja muito
cheia. O exame de ultrassom transvaginal sera feito em seguida com transdutor
endovaginal envolto em uma camisinha onde foi colocado um pouco de gel. O tempo
do exame sera de aproximadamente 10 minutos e sua realizacdo podera causar
desconforto semelhante ao exame ginecoldgico de rotina, porém o exame nao traz
prejuizos para vocé ou o (a) seu (sua) filho (a). A medida do colo uterino via
transvaginal sera realizada com a bexiga cheia e posteriormente com a bexiga vazia.
Os resultados desses exames serao anotados em ficha de questionario de pesquisa
que esta sendo mostrada para vocé. Caso seja de seu interesse, os resultados
estardo guardados com o pesquisador e lhe serdo entregues assim que vocé
solicitar.

Vocé nao tera nenhum gasto com sua participagdo no estudo e vocé tem: o direito
de tirar duvidas sobre a pesquisa de que participara; a liberdade de nao responder a
alguma pergunta que néo deseje ou que possa deixa-la constrangida; a seguranga
de que vocé nao sera identificada e de que sera mantido o carater confidencial da
informacgéo relacionada a privacidade; a liberdade de retirar seu consentimento e
deixar de participar do presente estudo a qualquer momento, sem qualquer prejuizo
ou até mesmo de recusar-se a participar deste estudo e isso nao vai interferir no
ESTUDO P5 e nem no seu atendimento nesta ou qualquer instituigao.

A sua participacado neste estudo podera trazer beneficios para vocé ou para o (a)
seu (sua) filho (filha), pois podera ser identificado risco aumentado de parto
prematuro na sua gravidez. Caso isso seja identificado, vocé sera encaminhada para
acompanhamento em pré-natal de alto risco com o objetivo de evitar o parto antes
do termo. Isso deve ser feito para qualquer gestante independente da participagao
ou nao neste ou em qualquer outro estudo.
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L ,portadora
de documento de identidade RG............ccuviiiiiiiiiiiie , estou ciente do
que foi exposto acima e autorizo a realizagdo do ultrassom obstétrico com medidas
do volume vesical, do colo uterino vias transabdominal e transvaginal para esse
estudo. Participo voluntariamente e estou ciente de que os exames realizados n&o
trardo riscos para mim ou para o (a) meu (minha) filho (a).

Assinatura da paciente:
Assinatura do responsavel:
Assinatura do pesquisador:
Data:

Nome da pesquisadora: Mariana Souza Bodelao

HC/UFMG

Avenida Alfredo Balena, 190, quarto andar, Santa Efigénia, Belo Horizonte, MG

Telefone: 3490-9763 ou 3246-802

Comité de Etica em Pesquisa — COEP Avenida Antdnio Carlos, 6627 - Unidade
Administrativa Il - segundo andar, sala 2005, Campus Pampulha, Belo Horizonte, MG
CEP: 31270-091
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa; ANALISE DA INFLUENCIA DO YOLUME VESICAL NA MENSURACAO DO COLO
UTERINO VIA TRANSABDOMINAL EM RELACAO A VIA TRANSVAGINAL

Pesquisador: Mario Dias Corréa Junior

Area Temaitica:

Versao: 1

CAAE: 79870317.8.0000.5149

Instituicao Proponente: UNIVERSIDADE FEDERAL DE MINAS GERAIS
Patrocinador Principal: Hospital das Clinicas - Universidade Federal de Minas Gerais

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 2.430.222

Apresentagao do Projeto:

Trata-se de estudo transversal descritivo comparativo, cuja populacao de estudo e gestantes entre 18 a 24
semanas, em que os pesquisadores irao avaliar o volume vesical em gestantes submetidas rotinerramente a
exame ultrassonogafico obstetrico entre 18-24 semanas e encontrar um volume ideal no gual a mensuracao
do colo uterino pela via transabdominal se demonstre comparavel & medida realizada pela via transvaginal,
proponde assim um metodo pratico que possa contribuir na detecgdo preceoce de gestantes com colo curta e
aumento do nsco para o parto prematuro.

Todas as gestantes que chegarem ao setor de ultrassonografia (Borges da Costa & na Maternidade Otto
Cirne do Hospital das Clinicas da Universidade Federal de Minas Gerais) para a realizagao do ultrassom
(US) obstetrico serao abordadas e questionadas sobre a idade gestacional (IG). Aguelas que tiverem I1G
entre 18 semanas e 0 dias a 23 semanas e 6 dias conlada a partir de US precoce (até 14 semanas) ou da
certeza da data da ultima menstruagdo serio elegiveis e convidadas a participar do estudo. Por sua vez. os
critérios de exclusao incluem: patologias vesicais, cirurgias prévias na bexiga; acretismo placentario
dilatacao cervical maior que 1 cm; cerclagem cervical na gestagao atual; ruptura de membranas: cirurgias
previas no colo ulerino; incompeténcia istmo-cervical, gestagdo multipla. Aquelas que nao aceitarem
participar do estudo serdo conlabiizadas como recusa.
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Apos 0 acele (TCLE e TALE) sera realizado um exame de ultrassonograhia obstétnca segundo a sohcitacio
do medico assistente. Caso o US mostre IG menor que 18 semanas (até 17 semanas e 6 dias), devera ser
agendado um novo exame ale 24 semanas (23 semanas e 6 dias) de gestagao A gestante 1erd o volume
vesical mensurado e compnmento do colo uterino aferido pelas vias transabdominal e transvaginal. Nesse
momento, lambem serdo coleladas as vanaveis de controle (idade matema, escolandade, classilicagao
socioecondmica, cor da pele, estado civil, renda familiar, profissao exercida na gestagao, histona
reprodutiva, intervalo interpanal, uso de drogas licitas @ ilicitas, pré-natal, numero de consultas de pré-natal,
antecedentes de doencas maternas cronicas. intercorréncias clinicas maternas diagnosticadas durante a
grawdez atual. indice de massa corporal).

Em relagao aos procedimentos, os pesquisadores informam que as gestantes participantes terdo o volume
vesical medido logo apos a realizagio do ultrassom obstétrico. Para medir o volume vesical, posiciona-se o
transdutor convexo de 3-4 MHz transversal e longiludinalmente na regido hipogasinca, numa abordagem
supra-pubica e multiplica-se os diametros longitudinal, transversal e anteroposterior por 0,5233 As
pacientes. anda com a bexiga cheia, terao a mensuragio do comprimento do colo uterino via
Iransabdominal e ransvaginal. O compnmenio do colo ulenno sera defimdo como a medida linear em
milimetros entre 05 onficios intemo e externo

O exame transvaginal sera realizado com um transdutor de 5 MHz. A sonda sera colocada no fornice
antenor da vagina @ uma vista sagial do colo do utero alé que a mucosa ecogénica endocervical ao longo
do compnmento do canal seja obtida. Sera medida a distancia entre a area tnangular de ecogenicidade no
onlicio externo e o entalhe em forma de V no onficio infemo. Cada exame sera realizado durante um
penodo de cerca de trés minutos para observar qualquer altéragao do colo do ulero que possa surgir dewido
a contracoes Em tais casos, a medida mais curia sera gravada. A presenca ou auséncia de afunilamento no
onhcio inlermo tambem sera gravada. Poslenormente, as participantes serao onentadas a esvaziar a bexiga
para reahzar outra medida do colo do ulero via transvaginal.

Nao for apresentado o calculo amostral, mas os pesquisadores relatam que serao 100 participantes. Os

dados colelados serao submetdos a analise de normalidade e serao aplicados lestes parametncos @ nao
parametncos.
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Apos o acele (TCLE e TALE) sera realizado um exame de ultrassonograhia obstetnca segunda a sohcitacio
do medico assistente. Caso o US mostre IG menor que 18 semanas (até 17 semanas e 6 dias), devera ser
agendado um novo exame ale 24 semanas (23 semanas e 6 dias) de gestagdo A gestante 1era o volume
vesical mensurado e compnmento do colo uterino aferido pelas vias transabdominal e transvaginal. Nesse
momento, lambem serdo coleladas as vanaveis de controle (idade matema, escolandade, classificagao
socioecondmica, cor da pele, estado civil, renda familiar, profissao exercida na gestacao, histonia
reprodutiva, intervalo interpanal, uso de drogas licitas @ ilicitas, pré-natal, numero de consultas de pré-natal,
antecedentes de doencas maternas cronicas. intercorréncias clinicas maternas diagnosticadas durante a
grawdez atual. indice de massa corporal).

Em relagao aos procedimentos, os pesquisadores informam que as gestantes paricipantes terdo o volume
vesical medido logo apos a realizagho do ulirassom obstéirico. Para medir o volume vesical, posiciona-se o
ransdutor convexo de 3-4 MHz transversal e longiludinalmente na regido hipogasinca, numa abordagem
supra-pubica e multiplica-se os didmetros longitudinal, transversal e anteroposterior por 0,.5233 As
pacientes, anda com a bexiga cheia, lerdo a mensuragdo do comprimento do colo uterino wia
Iransabdominal e transvaginal. O compnmento do colo utenino sera definido como a medida linear em
milimetros entre 05 onficios intemo e externo

O exame transvaginal sera realizado com um transdutor de 5 MHz. A sonda sera colocada no fornice
anterior da vagina @ uma visia sagial do colo do utero alé que a mucosa ecogénica endocervical ao longo
do compnmento do canal seja obtida. Sera medida a distancia entre a area tnangular de ecogenicidade no
onlicio externo € o entalhe em forma de V no onficio infemo. Cada exame sera realizado durante um
penodo de cerca de trés minutos para observar qualquer altéragao do colo do ulero que possa surgir dewvido
a contracoes Em lais casos, a medida mais curta sera gravada. A presenca ou auséncia de afundamento no
onhcio inlerno tambem sera gravada Poslenormente, as participantes serao onentadas a esvaziar a baxiga
para reahzar outra medida do colo do ulero via transvaginal

Nao for apresentado o calculo amostral, mas os pesquisadores relatam que serao 100 participantes. Os

dados coletados serao submetdos a analise de normalidade e serao aplicados lestes parametncos e nao
parametncos.
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c) Determinar o volume vesical ideal para realizar a medida do colo uterino via transabdominal

Avaliacao dos Riscos e Benelicios:
Os riscos e beneficios descntos pelos pesquisadores 5ao 0s que se seguem

Riscos

A sele¢ao das pacientes e oblengao do material para pesquisa ndo interfere no desfecho da gestagao ou do
parto. Portanto, a pesquisa propriamente dita nao incorrera em hipolese alguma, risco adicional significativo
para a gestante e seu conceplo.

Beneficios:

A realizacdo desse estudo proporcionara um metodo pratico e confiavel de rastreio de colo uternno que
possa contnbuir na detecgan precoce de gestantes com colo curto e risco aumentado para parto pre-termo e
na duminuigao das complicagoes materno-fetais relacionados a prematuridade

Comentarios e Consideragoes sobre a Pesquisa:

O projeto de pesquisa tem a aprovacio da Camara do Departamento de Ginecologia e Obstetricia e objetiva
coniribuir na deteccao precoce de gestantes com colo curto e aumento do risco para o parto prematuro. A
prematuridade & um dos principais fatores que contnbuem para a morbimortalidade do recém-nascido; e,
uma vez gue, 12 a 15% dos recem-nascidos sao prematuros, o tema e de extrema relevancia.

O projeto de pesguisa esta estruturado e apresenta metodelogia exequivel. Contudo os pesguisadores
alirmam que: "Portanto, a pesquisa propriamente dita nao incorrera em hipotese alguma, risco adicional
significativa para a gestante e seu concepto’. No entanto, a Resolugcao CNS Mo 466 de 2012, no item WV
orienta que toda pesguisa com seres humanos envolve risco em tipos e gradagdes variados. Alem disso,
nao apresentam o Termo de Assentimento Livre @ Esclarecido (TALE) ja que serdo recrutadas gestantes
menores de 18 anos

O cronograma apresentado prevé inicio de coleta de dados apos aprovagao do Comité de Etica e terming

do estudo em 31 de dezembro de 2018, Nao ha orgamento financeiro, sendo o projelo de pesquisa
considerado sem onus.
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Como referencial 1edrico, os pesquisadores informam que a medida do comprimento do colo utenno
realizado durante a ultrassonogralia morfologica de segundo trimestre vem se tornando parie da rotina do
exame, objelivando detectar precocemente ¢ encurlamento do colo. O encurtamento do colo ulenno esta
relacionado com o aumento do risco de parto prematura e a prematuridade é causa de desfechos perinatais
deslavoraveis e custos elevados na assisténcia materno-fetal.

Ainda segundo os pesquisadores, a técnica realizada para medir o colo do utero pela via transabdominal e
mais pratica e rapida, & também, menos desconfortavel para a paciente se comparada com a via
transvaginal. Porém, sabe-se que ha diterengas na afericdo do colo uterino quando sao realizadas as
medidas por essas duas vias dislinlas e em vigéncia de bexiga cheia ou vazia.

Considerando-se essas informagoes. a praticidade e comodidade do método. consolida-se a importancia em
se aprofundar o conhecimento sobre o valume vesical ideal para medir o colo uterino nas gestantes atraves
do ultrassom transabdominal e com isso contribuir na detecgao precoce de gestantes com colo curta @ na
dimunuigao das complicagdes materno-fetais relacionados a prematundade.

Objetivo da Pesquisa:
Os objetivos descritos pelos aulores Sao0 05 que 5e seguem.

Objetivo Primario
O principal objetivo deste projeto € determinar um volume vesical ideal no qual a medida do colo utering pela
via transabdominal se demonstre comparavel a medida realizada pela via transvaginal, em gestantes
submetidas a exame ultrassonogafice obstétnco entre 18-24 semanas, propondo assim um metodo pratico e
confidvel que possa contribuir na detecgao precoce de gestantes com colo curto e risco aumentado para o
parto prematuro,

Objetiva Secundaria:
a) Comparar a medida do colo uterino realizada pelas vias transabdominal e transvaginal.
c) Avaliar a influncia do volume vesical na mensuragao do colo uterino.
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Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:
Os documentos apresentados s&0 0s que se seguem

PB_INFORMACOES BASICAS DO _PROJETO 1001801 pd!

parecertres.pdf; parcerdois,pdi; parecerum pdt (parecer da Camara Departamental, assinad
0 e datado em 29/09/2017)

gepe.pdf (assinado e datado em 17 de outubro de 2017)
ufgoneo.pdf (assinado e dalado em 26 de setembro de 2017)
termo.docx (TCLE)

PROJETO.docx

folha.pdf (folha de rosto, assinada e datada em 05/10/2017)

Além disso, os pesquisadores também ndo apresentam o TALE. Os praprios pesquisadores afirmam gue
“Sera oblido 0 consentimento livre e esclarecido da mulher por escrito. Para menores de 18 anos o
consentimento do responsavel legal e o assentimento da paciente serao exigidos.”
Recomendagoes:

Recomenda-se que seja inserido o Termo de Assentimento Livre e Esclarecido (TALE) para ser aplicado as
gestantes menores de 18 anos, que concordarem em participar do estudo.

Cabe ressaltar que o TCLE se encontra parcialmente de acordo com as orientagoes da Resolucao CNS No
466 de 2012, necessitando de ajustes coma:
1. Acrescentar que o TCLE sera elaborado em duas vias e 0 que o participante da pesquisa

Endereco:  Av Presidente Antdnio Carlos, 6627 27 Ad 81 2005

Bairro: Unidade Administrativa Il CEP: 31.270-901
UF: MG Municipio: BELO HORIZONTE
Telefone:  {31)3409-4592 E-mall: coep@ prpg ufmg br

Pagna 05 da 0

73



UNIVERSIDADE FEDERAL DE ¢ Plobaforma
MINAS GERAIS ) zﬁmﬂ

Lonlinuagho 0o Pardcer 2 430 222

recebera uma via do termo de Consentimento Livre & Esclarecido (de acordo com a Resolugao CNS N° 466
de 2012, item IV 5.d, onienta que o TCLE deve ser elaborado em duas “VIAS' e rubricadas em lodas as suas
paginas (pelo participante de pesquisa e pelo pesquisador) e item V.3 1 que afirma de forma clara que o
TCLE devera conler a “garantia de que o participante da pesquisa recebera uma via do termo de
Consentimento Livie e Esclarecida”

2 Acrescentar campos de rubrica para o participante e para o pesquisador em todas as paginas que
antecedem a pagina com 03 campos de assinatura (no modelo enviado, 0s campos de rubrica devemn ser
insendos no rodapé da pagina 1).

3. Na pagina 2, relirar a frase “estou ciente de que os exames realizados nio trardo riscos para mim ou para
o (a) meu (minha) filho (a)", uma vez que nao existe pesquisa sem risco de acordo com Resolugdo CNS No

466 de 2012 Alem disso, os pesquisadores ja explicitaram ao longo do texto os riscos e os cuidados que
serao tomados para minimiza-los.

4 Na pagina 2, substiluir o termo “Assinaltura do paciente” por “Assinatura do participante”.
5. Acrascentar o endereco eletronico do pesquisador.

6. Acrescentar o enderego eletronico do Comilé de Etica, horario de funcionamento, telefone de contato,
bem como a informagdo de que o Comité poderd ser contatado nos casos de duvidas eticas.

Conclusoes ou Pendéncias e Lista de Inadequagdes:

8] pro]eto esta aprovaclc.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Tendo em vista a legislagao vigente (Resclucdo CNS 466/12), o COEP-UFMG recomenda aos
Pesquisadores. comunicar toda e gualguer alleragao do projeto e do termo de consentimento via emenda na
Flatatorma Brasil, informar imediatamente qualquer evento adverso ocorrido durante o desenvolvimento da
pesquisa (via documental encaminhada em papel). apresentar na forma de nolificacdo relatdrios parciais do
andamento do mesmo a cada 06 (seis) meses e ao término da pesquisa encaminhar a este Comité um
sumario dos resultados do projeto (relatorio final).
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