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Resumo

OBJETIVO: avaliar o desempenho do rastreamento combinado do primeiro trimestre da gesfagdo na detecgdo de
anomalias cromossdmicas em um grupo da populagéo brasileira. METODO: estudo refrospectivo envolvendo gestantes
com feto Unico, referidas ao setor de medicina fetal para a realizagdo do feste de rastreamento do primeiro trimestre da
gestagdo pela combinagéo da idade materna, a medida da franslucéncia nucal e dois marcadores bioguimicos do soro
matemno: free B-hCG e PAPP-A. Para avaliar o desempenho do tesfe foram calculados a sensibilidade, especificidade,
valores preditivos posifivos e negativos e as taxas de falso positivo, considerando como risco elevado valores superiores
a 1:300. RESULTADOS: foram incluidas 456 gestantes submetidas ao feste. A idade materna avangada, acima de
35 anos, ocorreu em 36,2% dos casos. A incidéncia de cromossomopatia na populagdo estudada foi de 2,2%.
Vinte e uma das gestantes (4,6%) apresentou risco elevado ao teste (superior a 1:300). Usando-se esfe ponto de
corte, a sensibilidade do teste foi de /0% para as cromossomopatias em geral e 83,3% para os casos de frissomia
do cromossomo 21, com taxa de falso positivo de 3,1%. CONCLUSAQ: o rasfreamento combinado do primeiro
frimestre foi eficaz na defecgdo das anomalias cromossémicas, principalmente em relagdo aos casos de trissomia 21,
com baixas taxas de falso positivo. Observou-se importante contribuicdo do teste em reduzir a indicagdo do exame
invasivo comparado ao uso da idade materna como fator de risco.

Abstract

PURPOSE: fo evaluate the performance of the combined first trimester screening for chromosomal abnormalities in a
group of the Brazilian population. METHODS: a refrospective study including pregnant women with single fetuses referred
fo a fetal medicine center to perform the first frimester screening that combines maternal age, nuchal translucency
measurement and two maternal serum biochemical markers: free BhCG and PAPP-A. To evaluate the performance of
the test, the detection rate, specificity, negative and positive predicted values and false-positive rates were calculated,
considering as high risk the cutoff value above 1 in 300. RESULTS: we studied 456 patients submitted fo the test.
Advanced maternal age above 35 years was observed in 36.2% of cases. The incidence of chromosomal abnormalities
in the study population was 2.2%. Twenty-one patients [4.6%) presented a high risk (above 1:300) by the combined
fest. Using this cutoff level, the defection rate of the test was 70% for all chromosomal abnormalities and 83.3% for
frisomy 21, for a false-positive rate of 3.1%. CONCLUSIONS: the combined first trimester screening was effective fo
detect chromosomal abnormalities, mainly for frisomy 21, with low false-positive rates. The combined test contributed
fo decreasing the indication of an invasive fest if we compare fo maternal age alone as a risk facfor.
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Introducao

O rastreamento de anomalias cromossémicas durante
a gestacdo se faz através da combinac¢do de determinados
marcadores, com o objetivo de selecionar o grupo de pa-
cientes com maior chance de apresentar um feto acometido.
Deste modo, é possivel selecionar as gestantes de maior
risco para um teste diagndstico mais preciso, a andlise do
cariétipo fetal'. A avaliagdo cromossdmica do feto, antes
do seu nascimento, pela bidpsia de vilosidades coridni-
cas ou amniocentese, apresenta risco de perda fetal em
torno de 1 a 2% por se tratar de procedimento invasivo®.
Portanto, o método de rastreamento ideal deve ter uma
alta sensibilidade e uma baixa taxa de falsos positivos,
evitando-se assim colocar em risco os fetos normais.

Historicamente € descrita na literatura uma relagio
direta entre a ocorréncia de determinadas anomalias
cromossdmicas e o avan¢o da idade materna’. Durante
décadas, a idade materna foi usada como tnico fator de
risco para o rastreamento de anomalias cromossdmicas
na gestacio®. Porém, apenas 30% do total das anomalias
cromossdmicas ocorrem em gestantes com idade materna
acima de 35 anos’.

A partir da década de 1980 foram introduzidos testes
de rastreamento usando-se marcadores bioquimicos do
sangue materno (alfa-feto proteina, estriol ndo conjugado
e gonadotrofina coridnica) avaliados no segundo trimestre
da gestagdo. Estes marcadores, quando integrados a idade
da gestante, permitiram maior detec¢do de anomalias
cromossdmicas em até 60% dos casos’.

Com o aperfeicoamento do diagnéstico ultrassono-
gréfico, a medida da translucéncia nucal (TN) do feto no
primeiro trimestre da gestacdo permitiu a detecgdo de
77% dos casos de trissomia 21 e 71% de outras anomalias
cromossbmicas fetais quando associado a idade materna
considerando-se a taxa de falso positivo de 5%’.

J4 no final dos anos 1990, novos marcadores bio-
quimicos foram testados no soro materno no primeiro
trimestre da gestagdo. A fragdo livre da subunidade beta
da gonadotropina coridnica (free B-hCG) geramente
apresenta niveis mais elevados em gestagdes acometidas
pela trissomia do cromossomo 21 e reduzida nos casos de
trissomia do cromossomo 13 e 18 comparados a gestagoes
com fetos normais®. J4 a proteina plasmética A associada
a gestagdo (PAPP-A) apresenta niveis reduzidos nas ges-
tagBes acometidas por trissomias 13, 18 e 21 em relagdo
aquelas com fetos normais’. Quando estes hormdnios foram
associados a idade materna e 2 medida da TN, as taxas de
detecgdo foram de aproximadamete 90% para a trissomia
21 e 87% para as trissomias 18 e 13 com taxa de falso
positivo de 5%, além da vantagem do rastreamento no
inicio da gesta¢do'®. O advento de técnicas laboratoriais
automatizadas tornou possivel a associagdo deste teste

bioquimico ao exame ultrassonogrifico em uma tnica visita
da gestante ao centro diagnéstico''. O teste combinado do
primeiro trimestre foi entdo recomendado como pratica
clinica no rastreameto de aneuploidias na gesta¢do pelo
Colégio Americano de Ginecologia e Obstetricia (American
College of Obstetrics and Gynecology — ACOG) em suas
declara¢des de 2004 e 2007'>'.

Esta tecnologia jd faz parte da rotina dos grandes
centros de diagnéstico pré-natal no mundo, apresentando
taxas de detecg@o para trissomia 21 variando entre 75 e
91% e falso-positivos entre 3,3 e 5% em grandes séries
publicadas'®??, Devido ao custo elevado desta nova tec-
nologia, trata-se ainda de um método restrito a poucos
centros de diagnéstico no Brasil e nao hd resultados
publicados sobre estas técnicas. Contudo, é de grande
importancia a avaliagdo do impacto do uso deste método
de rastreamento combinado.

Assim, o objetivo deste trabalho é avaliar a eficicia do
uso do rastreamento combinado no primeiro trimestre na
deteccdo de anomalias cromossdmicas na gestagdo, realizado
em um grupo da populagdo brasileira, além de comparar
os resultados encontrados com a literatura mundial.

Métodos

Trata-se de estudo retrospectivo e descritivo para avaliar
a eficdcia do teste de rastreamento combinado do primeiro
trimestre para identificar cromossomopatias na gestagao.
Os exames foram realizados no setor de Medicina Fetal
do Hospital Israelita Albert Einstein com a aprovac¢do do
projeto pelo Comité de Etica em Pesquisa da instituicao
(N° 09/1215), em acordo com a Resoluc¢do 196/96.

A populagio do presente estudo foi delimitada por
pesquisa em banco de dados, no qual foram selecionadas
as pacientes referidas ao setor de Medicina Fetal para a
realizagdo da ultrassonografia morfolégica do primeiro
trimestre em conjunto aos marcadores sorolggicos maternos
no periodo de janeiro de 2007 a junho de 2009.

Foram incluidas pacientes com gesta¢do tnica, feto
vivo no momento do exame e idade gestacional correta
definida pela medida do comprimento cabe¢a-nddegas
(CCN) do feto entre 45 e 84 mm, que corresponde ao
periodo entre 11 e 14 semanas de gestacio.

Excluem-se das andlises os casos de perda de segui-
mento, ¢bito fetal, presenga de malformacdes ou 6bito
neonatal sem resultado do cariétipo fetal.

Para a realizacdo do exame, as pacientes foram orien-
tadas a comparecer com uma hora de antecedéncia ao
laboratdrio para preenchimento de ficha com seus dados
pessoais (idade, peso, etnia, paridade, modo de concepgio
e antecedentes pessoais e obstétricos) bem como leitura
e assinatura de ficha padronizada explicativa sobre os
objetivos do teste.
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A paciente era primeiramente submetida a coleta
sanguinea para a andlise dos marcadores soroldgicos e subse-
quentemente encaminhada ao exame ultrassonografico.

Os dois hormoénios do soro materno utilizados para a
andlise foram: a fracdo free §-hCG e a PAPP-A, processadas
por método automatizado (Delfia Xpress - PerkinElmer
- Finlandia). Os resultados eram fornecidos no maximo
em uma hora, tempo este destinado a realiza¢do do exame
ultrassonogrifico.

No exame ultrassonografico, a presenca da vitalidade
fetal e a confirmagdo da idade gestacional pelo CCN do
feto, que deveria se encontrar entre 45 e 84 mm, eram
iniciamente avaliados, seguidos pela mensura¢io da TN
e avaliagdo detalhada da morfologia do feto. Os exames
foram realizados por médicos do setor certificados pela
Fundacdo de Medicina Fetal de Londres (Fetal Medicine
Foundation - FMF), que fornece normas para a mensu-
racdo da TN?.

O risco de anomalias cromossdmicas para cada gestante
foi calculado por meio do programa Astraia, seguindo as
normas da Funda¢io de Medicina Fetal. Para o cdlculo
estat{stico do risco, o software combina os dados da idade
materna em anos, antecedentes obstétricos de anoma-
lias cromossdmicas, os dados ultrassonogrificos, CCN,
a medida da TN em milimetros e a dosagem dos dois
hormdénios. Como ndo existem valores de normalidade
para concentra¢des hormonais, o programa converte as
concentrag¢des absolutas da free 3-hCG e da PAPP-A em
multiplos da mediana dividindo-se os valores encontrados
pelo valor médio esperado para cada idade gestacional
em gestantes normais, levando-se em considera¢do os
pardmetros individuais, peso, etnia, paridade, modo de
concep¢io e tabagismo.

O programa apresenta ao final o resultado do risco com-
binado estimado para cada gestagio em valores percentuais
que sdo comparados ao risco basal inicial estimado pela
idade materna. As pacientes foram aconselhadas quanto ao
risco elevado para anomalias cromossdmicas na gestagdo
quando os resultados foram superiores a 1 em 300. Este
ponto de corte foi empregado nas grandes séries descritas
pela FMF no aconselhamento das gestantes'***2.

Apés a apresentagao do risco, as pacientes que opta-
ram pela realizagdao do exame invasivo foram submetidas
a bidpsia do vilo corial ou coleta de liquido amniético
para avaliacdo do cariétipo fetal.

O cariétipo fetal foi obtido por meio do exame
invasivo em periodo pré-natal ou pelo exame fisico do
recém-nascido. Os dados foram coletados por meio de
prontudrio médico ou contato telefonico com o obstetra
responsdvel pela paciente.

A andlise descritiva da amostra estudada foi
apresentada em medianas e frequéncias da idade, peso
materno, etnia, paridade, modo de concepg¢io, hdbito

de fumar. Foi calculada a incidéncia de anomalias
cromossdmicas bem como a frequéncia e os intervalos
de confianga para cada tipo de anomalia encontrada e
para os fetos normais.

Para avaliar o desempenho do teste de rastreamento
na dete¢do das anomalias cromossdmicas, foram calculados
a sensibilidade, a especificidade, os valores preditivos po-
sitivos e negativos e a taxa de falso-positivo, usando como
ponto de corte para risco elevado resultados superiores a
1:300. Foram ainda calculadas a sensibilidade e taxa de
falso-positivo do teste, considerando separadamente a
trissomia do cromossomo 21.

Para fins de descri¢do dos casos alterados, foram
detalhados os achados de idade materna, medida da
translucéncia nucal e dosagens dos horménios nos casos
de anomalias cromossdmicas.

Resultados

O teste de rastreamento combinado do primeiro
trimestre da gesta¢do foi realizado em 617 pacientes com
gestagdo Unica e feto vivo no periodo janeiro de 2007 a
junho de 2009. Foram excluidas das andlises as gestagdes
com 6bito fetal ou malformagdes sem o resultado do cari-
6tipo (n=6) ou que houve perda de seguimento (n=155).
A amostra foi delimitada em 456 casos com resultado
completo do caritétipo fetal por investigagdo pré-natal
ou pelo exame fisico do recém-nascido.

A idade gestacional mediana da realizagdo do exame
foi 12 semanas (variagdo 11 a 14 semanas), o que corres-
ponde 2 mediana da medida do CCN, que foi de 63 mm
(variacdo entre 45 e 84 mm).

As caracteristicas demogrdficas dos 456 casos sele-
cionados para andlise estdo descritas na Tabela 1. Pode-se
observar que a idade mediana das pacientes foi de 33,9
anos (variacdo entre 22 e 48 anos), sendo que 36,2%
(n=165) delas tinham 35 anos ou mais no momento
do exame. A maioria das gestantes era da raca branca
(96,7%), primigesta (53,9%) e ndo fumante (95,6%),
sendo a gesta¢do concebida espontaneamente na maioria
dos casos (93,9%).

Do total de 456 pacientes submetidas ao teste de
rastreamento, o calculo do risco de anomalias cromos-
sOdmicas apresentou resultados com valores superiores a
1:300 em 21 gestantes (4,6%), sendo estas consideradas
pacientes com “risco elevado”. Para elas foram realizados
aconselhamentos sobre o resultado e oferecida investiga-
¢do diagnéstica pela andlise do caridtipo fetal. As demais
pacientes apresentaram resultados com valores inferiores
a 1:300 (n=435), sendo estas consideradas gestantes com
“risco baixo”, as quais foram tranquilizadas quanto a
pequena probabilidade de anomalias cromossdmicas na
gestacao.
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Tabela 1 - Caracteristicas demogrdficas dos pacientes que realizaram o teste de rastreamento

No desfecho da gestacdo foram identificados 10 casos . N -
comhinado do primeiro trimestre da gestacdo

de anomalias cromossdmicas assim distribuidas: trissomia

21 (n=6), trissomia 18 (n=2), trissomia 13 (n=1) e alte- Partmelros Mediona {variacio) ou n (%)
B . Idade materna (anos) 33,90 (22-45)
rac¢do do cromossomo sexual do tipo 47 XXY (n=1), bem Peso materno (k ]
. , . g) 59,09 (42-112)
coxlno.446 casos de cariétipo ou recém-nascido normal. Modo de concepcio ; "
A incidéncia de cromossomopatia na populagdo estudada Espontiines 4289 93,90
foi, entdo, de 2,2% (Tabela 2). Reprodugiio assistida 289 6,10
Dentre os dez casos de anomalias cromossdmicas, o Paridade 0 %
teste de rastreamento combinado apresentou risco elevado 0 2469 53,90
em sete deles. Do mesmo modo, do total de 6 casos de 1 164 35,90
trissomia do cromossomo 21 encontrados no presente 2 ou mais 46 10,20
estudo, o teste apresentou risco elevado em 5. Assim, a Fumo n %
sensibilidade do teste combinado foi de 70,0% para o total Sim 20 440
das anomalias cromossdmicas e de 83,3% para trissomia Nao 436 95,60
do cromossomo 21, usando-se como risco elevado o ponto Raga n *
de corte de 1:300 (Tabela 3). Branca 4 96,70
Considerando-se as 446 gestacdes com feto normal, Negra : 0z
. . Amarela 13 2,80
somente 14 apresentaram risco elevado ao teste combina-
do, representando taxa de falso-positivo de 3,1% e uma
especificidade do teste de 96,9% (Tabela 3). Tabela 2 - Desfecho da gestaciio nas pacientes submetidas ao teste de rastreamento
Em contrapartida, avaliando-se o teste de rastreamento combinado
combinado no grupo de gestantes em que o resultado foi Desfecho da gestaio Total (n=456) % 1C95%
considerado com “risco elevado” (n=21), 7 fetos apresen- Normal 446 978 95,9989
taram anomalias cromossdmicas e 14, cariétipo normal. Trissomia 21 6 13 0,53,0
Assim, o valor preditivo positivo do teste foi de 33,3% Trissomia 18 2 04 0,118
(Tabela 3). Trissomia 13 1 02 0,01,0
Ja quando o resultado foi considerado com “risco baixo” A7xxy ! 02 0014

(n=435), foram observados 432 fetos normais e somente 3
com anomalia cromossdmica. Deste modo, o valor preditivo
negativo do teste foi de 99,3% (Tabela 3).

A decisdo das pacientes em realizar o procedimento
invasivo variou de acordo com o resultado do teste. Optaram

Tabela 3 - Desempenho do teste de rasireio combinado para deteccto de anomalias
cromossomicas considerando-se como risco elevado valores superiores a 1:300

Alt. cromoss (%) 1€ 95% Trissomia 21(%) 1€ 95%

R A A Sensibilidade 70 34,893,3 83,3 35,999,6
pelo exame invasivo 66,6% (14/21) das pacientes com Especifiidade %9 94,798, %9 94,798,
“risco elevado” e 2,1% (9/435) das pacientes com “risco VPP* 333 14,6570 %3
baixo” ao teste. Dentre as com “risco baixo”, a decisdo VPN 993 978998 998
baseou-se na idade materna avangada (n=0), pelo antece- Fpr 31 1853 31 1853
dente gestacional de filho com trissomia do cromossomo *VPP: valor preditivo positivo; **VPN: valor preditivo negativo; ***FP: falso
21 (n=1) e por ansiedade materna (n=2). positivo.

Tabela 4 - Descriciio dos pardmetros ultrassonogrdficos e bioquimicos utilizados para o cdlculo do risco de cromossomopatias nas gestacdes com fetos acometidos

N° caso 1G*(sem) IM**(anos) TN*** (mm) Risco combinado (1:x) Risco combinado (class****)  Exame invasivo Caridtipo
1 12 37 6,0 2 alto B *x* T 1grR
2 13 38 5,6 2 alto NRHxxxxx 71

3 12 4 3,7 2 alto BVC 71

4 13 32 3,2 7 alto AMNHrxxrrr 118

5 1 40 3,0 28 alto BVC 1

6 1 33 13 35 alto NR 71

7 1 31 28 231 alto BVC 12

8 1 4 1,2 996 baixo AMN 47xxy
9 13 37 1,5 1365 baixo NR 1

10 12 31 22 6360 baixo NR 713

*|G: idade gestacional; **IM: idade materna; ***TN: translucéncia nucal; ****Class: classificagdo do risco; *****BVC: bidpsia vilo corial; ******NR: ndo
realizado; ******* AMN: amniocentese; ********T: Trissomia.
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Na descri¢do dos casos de anomalias cromossdmicas
identificados no presente exame, observou-se que 60%
(6 /10) dessas gestantes apresentavam idade acima de 35
anos e a medida da translucéncia nucal esteve acima do
percentil 95 em 60% (6/10) dos casos fetos com anomalias
cromossdmicas. O risco combinado mostrou-se elevado
em 70% dos casos e o diagndstico do caridtipo fetal pelo
exame invasivo em periodo pré-natal foi realizado em

60% das situacoes (Tabela 4).

Discussao

O resultado do rastreamento combinado no primeiro
trimestre da gestacdo, associando a idade materna, medida
da translucéncia nucal e os marcadores séricos free-BhCG
e PAPP-A em um grupo da populagio brasileira, mostrou
uma taxa de detec¢do (sensibilidade) para as anomalias
cromossdmicas em geral de 70% com indice de falso-
positivo de 3,1%, e para a trissomia do cromossomo 21
de 83,3%, com a mesma taxa de falso positivo de 3,1%. A
sensibilidade encontrada no setor foi inferior a verificada
nas primeiras grandes séries publicadas pela FMF, em
que a sensibilidade do teste foi de 88% para anomalias
cromossomicas em geral e de 90% para a trissomia 21,
com taxa de falso positivo de 5%'**. Por outro lado, os
resultados deste estudo se aproximaram aos apresentados
por pesquisas canadenses, holandesas e alemaes nas quais
as taxas de detec¢do para a trissomia 21 foram de 83,9%,
75,9% e 86,2% com falsos-positivos de 4%, 3,3% e 3,5%
respectivamente, estudos estes com casuistica expressiva,
porém menores que os da FMF'4?2,

O tamanho da amostra tem uma provavel influéncia
nos resultados apresentados. A grande limita¢iao do nosso
estudo se dd pelo nimero de pacientes ser bastante inferior
as publica¢des apresentadas. O custo do exame em nosso
meio ainda € bastante elevado, além de nio ter cobertura
da maioria dos convénios médicos, ao contririo do que
ocorre em outros estudos nos quais o teste geralmente faz
parte da assiténcia pablica a gestante’>?’.

Outro motivo para a variagdo de resultados entre os
estudos ¢ pelo ponto de corte empregado. Quanto maior
ele for, maior a sensiblidade do teste e maior também o
nimero de pacientes com fetos normais consideradas de
alto risco (taxa de falso-positivo). Os resultados apresen-
tados no estudo levaram em considera¢do o ponto de corte
de 1:300 como alto risco. As primeiras publicacdes da
FMF apresentam como ponto de corte o mesmo utilizado
na presente pesquisa. Estudos recentes vém reduzindo
o ponto de corte a ser considerado, incorporando novos
marcadores ultrassonogrificos na avaliagdo do risco do
teste combinado, permitindo reduzir as taxas de falso-
positivo para aproximadamente 2 a 3% e mantendo as
taxas de deteccdo em 90% para a trissomia 21%°. Neste

documento os novos marcadores ndo foram considerados
na primeira andlise e, por isso, foi mantido o ponto de
corte em 1:300, tentando focar na sensibilidade do teste
e assumindo maior taxa de falso-positivo. Apesar da sen-
siblidade do teste ndo ter alcangado os valores das grandes
séries, a taxa de falso-positivo foi de 3,1%.

Por defini¢do, um teste de rastreamento nido é um
teste diagndstico. Quando o resultado do teste apresentou
um risco baixo, em 99,3% das vezes a gesta¢io resultou
em um recém-nascido sauddvel. Por outro lado, quando
apresentou risco elevado, uma em cada trés gestagdes
indicou um feto acometido por anomalia cromossémica,
ou seja, seriam necessarios trés procedimentos invasivos
para detectar cada uma das anomalias cromossdmicas
observadas no presente estudo, representadas pelo valor
preditivo positivo do teste, que foi de 33%. Por outro
lado, o valor preditivo positivo (VPP) é de grande impor-
tncia no aconselhamento do casal, pois permite explicar
que um resultado positivo ndo significa necessariamente
um feto acometido e que o procedimento invasivo é
uma alternativa para o casal conhecer o cariétipo do
feto antes do nascimento. A principal razio do VPP do
teste ndo ser elevado decorre da baixa prevaléncia das
anomalias cromossOmicas na gesta¢do, variando entre
0,4 a 2% "% entre diferentes publicacdes. No presente
estudo foi de 2,2%.

A prevaléncia das anomalias cromossdmicas sofre
influéncia da propor¢io de gestantes com idade materna
avangada em cada pesquisa. Nos principais estudos da
FMF!'%2%% a mediana da idade materna (IM) foi em geral
elevada, variando entre 31 e 34 anos o presente estudo
indica mediana de 34 anos. Estes valores ndo representam
a popula¢do de gestantes brasileiras’', podendo-se consi-
derar que o grupo estudado foi de alto risco levando em
conta a idade materna.

A idade materna é usada como base para o cdlculo
do risco do rastreamento de cromossomopatias e pode
influenciar as pacientes na decisio de investigacio invasiva
pré-natal. Porém, se fosse indicada a pesquisa do cariétipo
na populagdo acima de 35 anos, levaria a uma taxa de
procedimentos invasivos de 36,2%, colocando em risco
159 gestagbes com fetos normais. Jd o teste combinado
reduziu esta indicagdo para 4,6% dos casos, incluindo os
70% das gestagdes que apresentaram feto acometido por
anomalia cromossémica.

Nicolaides et al.?, avaliaram, em 2005, a decisdo das
pacientes em realizar o procedimento invasivo de acordo
com o resultado do teste e observaram que quanto maior
o risco, maior a taxa de procedimentos invasivos realiza-
dos. Verificou-se taxa de 77,8% no grupo de pacientes
com risco elevado (superior a 1:300) contra 4,6% no de
pacientes com risco baixo®. No presente estudo, usando o
mesmo ponto de corte, a maioria das pacientes com risco




elevado (66,6%) e uma pequena parte das com risco baixo
(2,1%) optaram pelo exame invasivo.

Porém, mesmo quando a paciente com idade avangada
recebe um teste negativo, a idade materna ou a necessidade
de ter certeza quanto ao caridtipo fetal pode influenciar
na sua decisdo pela realizagdo do exame invasivo. Dentre
as 435 pacientes com teste negativo, 9 decidiram pelo
procedimento, sendo os motivos: idade materna avangada
(n=6), antecedente gestacional de filho com trissomia do
cromossomo 21 (n=1) e ansiedade materna (n=2).

Os resultados do presente estudo sugerem que a
combina¢io da idade materna, medida da translucén-
cia nucal e marcadores bioquimicos elevam a taxa de
detec¢do de fetos com anomalias cromossémicas em
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