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Clinical management of hypertensive disorders of pregnancy

Orientacao clinica das doencas hipertensivas da gravidez
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Abstract

Overview and Aims: The hypertensive disorders of pregnancy are important causes of maternal and fetal morbidity and
mortality. Recent advances on the physiopathology have changed the management of these diseases but consensus on the
best approach has not yet been reached. The main goal of this study is to evaluate obstetricians’ agreement regarding the
management of pre-eclampsia/eclampsia and HELLP syndrome as recommended by some Portuguese institutions and in-
ternational organizations.

Methods: Two national protocols (protocols) and four international guidelines (guidelines) were included. The agreement
of three obstetricians was obtained by using the modified Delphi method. The recommendations were divided into eight
categories, from diagnosis to disease management. Experts assigned an agreement index to compare each category of the
recommendations based on a 3-score-scale: “0” (disagreement with clinical significance), “0.50” or “1” (agreement). The
medians of the agreement indexes were calculated, individually and globally.

Results: Partial disagreement (medians of “0.50”) was obtained in most categories. The categories with less agreement were
“pre-eclampsia hospital admission criteria”, “pre-eclampsia severity criteria” and “HELLP syndrome management” with a
disagreement considered as of clinical significance when comparing protocols and guidelines (medians of “0.00”). The lack
of obstetricians’ agreement regarding clinical management recommendations has been reported in other studies. Detected
divergencies may have an impact on maternal, perinatal, and neonatal outcomes.

Conclusion: The results point to the need to develop national guidelines for the management of hypertensive disorders of
pregnancy, including screening and prevention, obtained through the consensus of a group of obstetricians, from different

maternities in the country.

Keywords: Preeclampsia; Eclampsia; HELLP syndrome; Practice guidelines as topic.

Resumo

Introducao: As doengcas hipertensivas proprias da gravidez representam uma causa importante de morbimortalidade ma-
terno-fetal. O conhecimento da fisiopatologia subjacente a estas patologias tem alterado a conduta clinica. Contudo, ain-
da nio ha consenso na abordagem. O objetivo deste trabalho é avaliar a concordancia entre obstetras quanto as orientacdes
na pré-eclampsia/eclampsia e sindrome de HELLP, publicadas por centros clinicos nacionais e organismos internacionais.
Materiais e Métodos: Incluiram-se dois protocolos nacionais (protocolos) e quatro orientacoes internacionais (guidelines).
Obteve-se a concordancia de trés obstetras ap6s dividir as recomendacoes em oito categorias, do diagnostico a gestdo da
doenca, usando o método de Delphi modificado. Na comparacdo das recomendacoes os especialistas atribuiram um indi-
ce de concordancia por categoria de “0” (discordancia, diferencas com significado clinico), “0,50” ou “1” (concordancia).
A analise incluiu o calculo das medianas dos indices de concordancia, individualmente e globalmente.

Resultados: Na maioria das categorias a discordancia entre orientacdes foi parcial (medianas de “0,50”). As categorias

» o«

menos concordantes foram “critérios de internamento na pré-eclampsia”, “critérios de gravidade da pré-eclampsia” e “orien-
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tacdo no sindrome de HELLP” entre protocolos e guidelines (medianas de “0,00”). A falta de concordancia entre obstetras

relativamente as orientacdes clinicas é reportada noutros estudos. As divergéncias detetadas poderio acarretar impacto nos

desfechos materno, perinatal e neonatal.

Conclusao: Os resultados sugerem a necessidade em elaborar orientacoes nacionais de conduta clinica nas doencas hi-

pertensivas préprias da gravidez, incluindo rastreio e prevencéo, obtidas através do consenso de um grupo de obstetras

provenientes das diversas maternidades do pais.

Palavras-chave: Pré-eclampsia; Eclampsia; Sindrome de HELLP; Recomendacdes clinicas.

INTRODUCAO

A s doencas hipertensivas da gravidez sdo uma das
principais causas de morbimortalidade materna,
perinatal e neonatal a nivel mundial, sobretudo nos
paises em desenvolvimento. Sdo responsaveis por 14%
da mortalidade materna em todo o mundo' e afetam
entre 5,2 a 8,2% das gestacdes.? Em Portugal, os dados
disponiveis apontam que cerca de 6% das gravidezes
sdo complicadas por doenca hipertensiva.’

As doencas hipertensivas da gravidez sao habitual-
mente classificadas em 4 entidades: hipertensao croni-
ca, hipertensio gestacional, pré-eclampsia/eclampsia e
pré-eclampsia sobreposta a hipertenséo cronica.*

A pré-eclampsia e a eclampsia ocorrem em 4,6% e
1,6% das gravidezes, respetivamente.’ Estas entidades
clinicas associam-se a complicaces graves, por vezes
fatais.®

A etiologia da pré-eclampsia ainda nao esta esclare-
cida, mas ha cada vez mais evidéncia de que o quadro
clinico é consequente a alteracdes no processo de in-
vasao trofoblastica. Estas alteracoes cursam com dimi-
nuicdo do fluxo uteroplacentario resultando num au-
mento local da producéo de citocinas pro-inflamato-
rias, fatores antiangiogénicos e outros toxicos, que atin-
gem a circulacido materna e provocam lesao endotelial,
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inflamacdo sistémica e vasoconstricdo.”® Existem va-
rias teorias que tentam explicar as alteracdes placenta-
rias iniciais, contudo, o mais provavel é haver uma in-
teracdo de fatores genéticos, ambientais e imunologicos
que culminam numa placentacao anémala.”®

Concomitantemente as descobertas fisiopatologicas
subjacentes, os critérios de diagnostico de pré-eclamp-
sia tém sido revistos, assim como tém surgido novos
métodos de rastreio que visam a profilaxia e a detecdo
mais precoce, permitindo uma intervencdo mais atem-
pada e dirigida.

O Sindrome de HELLP (hemolysis, elevated liver en-
zymes and low platelets) ¢ uma entidade que, como a de-
signacdo indica, cursa com hemolise, elevacdo das en-
zimas hepaticas e trombocitopenia.* Ocorre em apro-
ximadamente 0,5% a 0,9% de todas as gravidas e em
10 a2 20% daquelas complicadas por pré-eclampsia gra-
ve, estando associada a maior morbimortalidade quan-
do comparada com a populagdo geral ou com gravidas
com pré-eclampsia isolada.®!* Esta entidade clinica é
considerada pela maioria dos autores uma forma de
pré-eclampsia grave, no entanto, alguns estudos con-
cluem que nem todas as gravidas com este sindrome
cumprem os critérios diagnosticos de pré-eclampsia.'?
Relativamente a fisiopatologia, esta doenca é seme-
lhante a pré-eclampsia, contudo, esta associada a alte-
racdes mais complexas do desenvolvimento placenta-
rio. Estas alteracdes acarretam uma disfuncéo organi-
ca mais acentuada, com ativacdo da cascata da coagu-
lacdo e do complemento, resposta inflamatoria mais
acentuada e destruicao tecidular intensa, podendo cur-
sar, por exemplo, com necrose hepatica.">"*

Devido ao forte impacto clinico negativo das doen-
cas hipertensivas proprias da gravidez, nomeadamen-
te a pré-eclampsia/eclampsia e o sindrome de HELLP,
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e aos recentes avancos no conhecimento da fisiopato-
logia subjacente a estas condicdes, torna-se imperativo
revisitar as orientacdes clinicas existentes. O objetivo
deste trabalho é avaliar a concordancia de médicos es-
pecialistas em obstetricia relativamente as orientacdes
clinicas na pré-eclampsia/eclampsia e sindrome de
HELLP, publicadas por institui¢coes nacionais e orga-
nismos internacionais.

METODOS

A metodologia usada na analise comparativa das orien-
tacdes clinicas incluidas foi adaptada de uma analise
comparativa sobre a conduta no parto pré-termo.*

Foi realizada a pesquisa digital e no acervo bibliografi-
co do Departamento de Ginecologia-Obstetricia e Pe-
diatria da Faculdade de Medicina da Universidade do
Porto (novembro de 2020), das orientacoes de atuacio
clinica mais recentes nas “Doencas Hipertensivas da
, “Pré-Eclampsia” e “Sindrome de HELLP”
(protocolos), publicadas por institui¢des hospitalares
nacionais. Obtiveram-se protocolos de trés instituicoes:
i) Maternidade Alfredo da Costa, Lisboa, de 2011 e de
2017, ii) Hospital Sdo Joao, Porto, de 2014; e iii) Hospi-
tal de Santa Maria, Lisboa, de 2016.'"* Sendo os Hos-
pitais de Sdo Jodo e o de Santa Maria tendencialmente

Gravidez”

sobreponiveis quanto a estrutura e recursos, optou-se
por incluir nesta andlise o protocolo da Maternidade
Alfredo da Costa (MAC) de 2011 para controlo.

As orientacdes clinicas internacionais (guidelines) fo-
ram pesquisadas nos websites oficiais das entidades de
referéncia em obstetricia (ACOG, FIGO, ISSHP, NICE,
RCOG, SOMANZ, SOGC, WHO). Selecionaram-se gui-
delines publicadas ap6s 1 de janeiro de 2018, excluin-
do aquelas, bem como recomendacdes especificas, pro-
venientes de paises em desenvolvimento. Foram in-
cluidas quatro guidelines: i) “ACOG Practice Bulletin No.
202: Gestational Hypertension and Preeclampsia”; it) “The
International Federation of Gynecology and Obstetrics
(FIGO) initiative on pre eclampsia: A pragmatic guide for
first trimester screening and prevention”; iii) “The hyper-
tensive disorders of pregnancy: ISSHP classification, diag-
nosis & management recommendations for international
practice”; e iv) “Hypertension in pregnancy: diagnosis and
management (NICE guideline 133)”.'%%

Acta Obstet Ginecol Port 2022;16(3):213-233

Atendendo a diversidade das orientacoes incluidas,
estabelecemos categorias de acordo com seccdes co-
muns descritas. Deste modo, foram definidas quatro
categorias: 1) Diagnostico da pré-eclampsia; ii) Crité-
rios de gravidade da pré-eclampsia; iii) Diagnostico do
sindrome de HELLP; iv) Gestdo da doente com pré-
-eclampsia/eclampsia ou sindrome de HELLP. A ulti-
ma categoria foi dividida em cinco subcategorias: iv1)
Critérios de internamento; iv2) Orientacdo terapéutica
na hipertensao; iv3) Terminacdo da gravidez na pré-
-eclampsia; iv4) Profilaxia da eclampsia; iv5) Orienta-
¢do no sindrome de HELLP. Os protocolos do Hospital
de Séo Jodo (HSJ) e Hospital de Santa Maria (HSM), as-
sim como as guidelines da NICE e da ACOG, incluiram
recomendacdes para as oito categorias (ver Quadro I).
A guideline do ISSHP tem recomendagdes para sete e a
da FIGO para trés. Dada a sobreposicao das recomen-
dacoes da FIGO com as da ISSHP, estas duas guidelines
foram analisadas em conjunto nestas trés categorias.
Foram excluidas da analise as orientacdes de prevencao
e rastreio da pré-eclampsia por nao estarem descritas
nos protocolos incluidos, apesar de referidas nas gui-
delines. O protocolo do HSJ apenas refere o uso de AAS
em gravidas com antecedentes HTA/pré-eclampsia. As
recomendacdes para maturacdo pulmonar fetal tam-
bém foram retiradas, pois a maioria fazia referéncia a
uma orientacao distinta.

Solicitamos a colaboracio de trés médicos especia-
listas em Ginecologia e Obstetricia que nao exerciam
atividade clinica em nenhum dos centros dos protoco-
los incluidos e que acumulavam 11, 14 e 15 anos de ex-
periéncia clinica. Todos trabalham em hospitais de
apoio perinatal diferenciado, em regides diferentes do
pais, e exercem atividade obstétrica de urgéncia. Dois
dedicam-se mais a area materno-fetal e o outro mais a
de Ginecologia.

As guidelines foram traduzidas e todas as orientacoes
foram anonimizadas, uniformizadas e aleatorizadas.
Retiramos de cada uma das orientacdes as recomenda-
¢oes relativas as oito categorias definidas. Se uma orien-
tacdo ndo tivesse informacdo relativa a uma das cate-
gorias era excluida dessa mesma categoria. Em cada
uma delas, cada orientacio foi comparada individual-
mente com as restantes, independentemente da sua
origem (nacional/internacional), designando-se
estas comparacdes de “ensaios” (exemplo: ensaio 1:
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orientacdo 1 vs 2; ensaio 2: orientacao
1 vs 3; ensaio 3: orientacao 2 vs 3).
Para proceder a analise de concor-
dancia entre as orienta¢des aplicou-se
o método de Delphi modificado (Fi-
gura 1). O método consistiu na ob-
tencdo de consenso através da opinido
anénima dos especialistas quanto a
comparacdo das categorias, disponi-
bilizada em questionarios eletrénicos
que se foram adaptando a sucessivas
rondas. Cada ronda consistia num
questiondrio que continha os ensaios
comparativos possiveis das oito cate-
gorias. O especialista atribuia um in-
dice de concordancia a cada um dos
ensaios, que variava entre “0” (discor-
dancia — diferencas com significado
clinico), “0,50” (discordancia parcial
— diferencas com possivel significado
clinico) ou “1” (concordancia — signi-
ficado clinico semelhante). No final de
cada ronda os especialistas tinham
acesso a um resumo das respostas de
todos, de forma que cada um fosse
confrontado com a classificacdo dos
outros. Na ronda subsequente era
dada oportunidade ao especialista
para repensar a resposta nas categorias
discordantes. Optou-se pelo método
modificado, pois existiam varios pro-
tocolos publicados relativos a Pré-
-eclampsia e ao Sindrome de HELLP,
Foi considerado consenso quando
se verificava unanimidade dos especia-
listas na atribuicao do indice de con-
cordancia, independentemente da ron-
da. Contudo, ficou estabelecido a prio-
ri que se realizariam no maximo trés
rondas de questionarios. Se entre algu-
ma ronda se obtivesse consenso para
determinado ensaio, 0o mesmo seria ex-
cluido dos questionarios subsequentes.
Deste modo, a analise prosseguiu em
trés momentos, entre 10 de janeiro e 10
marco de 2021, a intervalos de duas a
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inicial (online)

Selecao de orientagdes nacionais e

internacionais e realiza¢cao do questionario

Fase preparatéria <

A4

Recrutamento de

especialistas (n=3)

!

1.2ronda (10/01/21-01/02/21)

questionario online, 76 ensaios

Consenso em 26 ensaios

A

A 4

2.2ronda (03/02/21-20/02/21)

questionario online, 50 ensaios

Consenso em 26 ensaios

A 4

Consenso em 9 ensaios

Sem consenso em 15 ensaios

Método de Delphi
\ 4
3.2ronda (23/02/21-10/03/21)
questionario online, 24 ensaios
¥
_ Andlise dos resultados finais e
Conclusao

interpretacdo das medianas obtidas

FIGURA 1. Flowchart da metodologia, incluindo o ntumero de ensaios em cada ronda.

trés semanas (Figura 1). Apos cada ronda foi calculada a
mediana, o minimo e o maximo dos indices de concor-
dancia entre orientagdes, informacio disponibilizada aos
especialistas na ronda sequente. No final do método de
Delphi obtiveram-se os resultados para cada ensaio, refle-
tindo o indice de consenso dos especialistas ou a media-
na dos indices nos casos em que nao houve consenso.
Posteriormente, calculamos as medianas destes resul-
tados para cada uma das categorias, de modo a obter va-

226

lores globais de concordancia para cada orientagao nacio-
nal (protocolo) ou orientacao internacional (guideline) em
comparacao com os restantes. Dado o numero reduzido
de orientacoes nacionais incluidas, nao foi necessario cal-
cular a mediana para cada protocolo comparativamente
aos restantes protocolos, pelo que se usou apenas o valor
do indice de consenso ou, nos casos de ndo consenso, da
mediana dos indices atribuidos para o ensaio entre os dois
protocolos para cada uma das categorias (C,,). Nos

Acta Obstet Ginecol Port 2022;16(3):213-233
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QUADRO II. iNDICES DE CONCORDANCIA ENTRE OS PROTOCOLOS (C,,,) E
MEDIANAS DOS iNDICES DE CONCORDANCIA ENTRE PROTOCOLOS E GUIDELINES,
INDIVIDUALMENTE (M, ;) E GLOBALMENTE (MG, ,;), PARA CADA CATEGORIA.

Categorias\Orientacoes Cwp | M, HS] | M, HSM | MG,,
Definicao da Pré-Eclampsia 0.50 0.50 0.50 0.50
Critérios de Gravidade da Pré-Eclampsia 0.50 0.50 0.50 0.50
Definicdao do Sindrome de HELLP 0.50 0.50 0.50 0.50
Critérios de Internamento 0.00 0.00 1.00 0.50
Orientacio Terapéutica na Hipertensao 0.50 0.50 0.50 0.50
Terminacao da Gravidez na Pré-Eclampsia | 0.50 0.50 0.50 0.50
Profilaxia da Eclampsia 0.50 0.50 0.50 0.50
Orientacao no Sindrome de HELLP 0.50 0.00 0.00 0.00

Indices de concordancia: “0” (discordancia — diferencas com significado clinico), “0,50” (discor-

dancia parcial — diferencas com possivel significado clinico), “1” (concordancia — significado clini-

co semelhante);

C,: resultado do consenso ou, nos casos de nao consenso, da mediana dos indices atribuidos por

cada especialista em cada ensaio comparativo.
M

P/g*

: mediana de cada protocolo quando comparado com todas as guidelines.

MG,,: mediana geral — mediana de todos os protocolos quando comparados com todas as guidelines.

p/g*

HSJ: Hospital Sao Jodao; HSM: Hospital Santa Maria.

restantes casos, foi necessario calcular a mediana para cada
orientagdo e para cada categoria, nomeadamente a me-
diana de cada guideline comparativamente as restantes gui-
delines (M,;,), a mediana de cada protocolo comparativa-
mente a todas as guidelines (M,,) e a mediana de cada gui-
deline comparativamente a todos os protocolos (M,,). Para
estas tltimas trés variaveis foram obtidas as medianas das
medianas de cada orientacio (medianas gerais) para cada
categoria: a mediana de todas as guidelines quando com-
paradas entre si (MG,,), a mediana de todos os protoco-
los quando comparados com todas as guidelines (MG,,) e
amediana de todas as guidelines quando comparadas com
todos os protocolos (MG,,).

A percentagem de consenso entre os especialistas
para cada ronda foram determinadas. Para a avaliacio
de fiabilidade inter-especialistas, calculamos a média e
amediana por especialista assim como a propor¢io de
concordancia geral inter-especialistas, na primeira ron-
da do método de Delphi. Como referido anteriormen-
te, utilizamos a edicdo de 2011 do protocolo MAC
como controlo. Por este protocolo ser mais antigo que
os incluidos antecipa-se maior ntumero de diferencas
detetaveis pelos especialistas. Comparou-se cada uma
das orientacdes a este protocolo sendo, desta forma,
expostas eventuais variacdes dependentes da interpre-

Acta Obstet Ginecol Port 2022;16(3):213-233

tacdo efetuada pelos especialistas que, por si so, pode-
rdo resultar num menor consenso. Estas variagdes de-
pendentes do entendimento individual do texto, a exis-
tirem, podem refletir-se nas comparacées em analise.”
Assim, incluimos as percentagens de consenso das
comparacdes entre este protocolo e as restantes orien-
tacoes e, para a avaliacdo da fiabilidade, calculamos a
mediana e média por especialista e a proporcéo de con-
cordancia geral inter-especialistas para cada compara-
¢do entre o protocolo da MAC e as outras orientagdes.

RESULTADOS

Os resultados obtidos em cada categoria, para cada
orientacao clinica (My,, M
MG,,, MG
I1I.

Nas categorias “definicao da pré-eclampsia” e “de-
finicao de sindrome de HELLP” todos os ensaios ob-
tiveram um valor de “0,50”, pelo que as medianas fo-
ram também de “0,50”.

Quanto aos “critérios de gravidade da pré-eclamp-
sia”, as guidelines foram mais discordantes entre si, com
uma MG, de “0,25”. A guideline do ISSHP foi a mais

e M) e globalmente (C

P/g P/p>

e € MG,,) estdo descritos nos Quadros Il e
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QUADRO lil. MEDIANAS DOS INDICES DE CONCORDANCIA DAS GUIDELINES, INDIVIDUALMENTE (M, E M,,,) E NO
GERAL (MG, E MG,,,), POR CATEGORIA.

Categorias\Orientacoes My My My MG,, My, My, My, MGy,

ISSHP | NICE | ACOG ISSHP | NICE | ACOG

Definicao da Pré-Eclampsia 0.50 0.50 0.50 0.50 | 0.50 * 0.50 0.50 0.50
Critérios de Gravidade da Pré-Eclampsia 0.00 0.25 0.25 0.25 | 0.00 * 0.50 0.50 0.50
Definicao do Sindrome de HELLP 0.50 0.50 0.50 0.50 | 0.50 * 0.50 0.50 0.50
Critérios de Internamento 0.75 0.50 0.75 0.75 0.50 0.25 0.50 0.50
Orientacao Terapéutica na Hipertensao 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50
Terminacao da Gravidez na Pré-Eclampsia 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50
Profilaxia da Eclampsia 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50 0.50
Orientacao no Sindrome de HELLP - 0.50 0.50 0.50 - 0.00 0.00 0.00

* valor igual para a guideline da FIGO

Indices de concordancia: “0” (discordancia — diferencas com significado clinico), “0,50” (discordancia parcial — diferencas com possivel

significado clinico), “1” (concordancia — significado clinico semelhante)

M,,: mediana de cada guideline quando comparada com as restantes guidelines.

MG,,: mediana geral — mediana de todas as guidelines quando comparadas entre si.

M,,: mediana de cada guideline quando comparada com todos os protocolos.

MG,,: mediana geral — mediana de todas as guidelines quando comparadas com todos os protocolos.
FIGO: International Federation of Gynecology and Obstetrics; ISSHP: International Society for the Study of Hypertension in Pregnancy; NICE:
National Institute for Health and Care Excellence; ACOG: American College of Obstetricians and Gynecologists.

discordante de todas as orientacdes, nacionais e inter-
nacionais, com M, My, de “0,00”.

Quanto a “gestao da doente com pré-eclamp-
sia/eclampsia ou sindrome de HELLP”, na subcate-
goria “critérios de internamento”, os protocolos fo-
ram totalmente discordantes (C,;, de “0,00”), sendo que
o protocolo do HSM foi concordante com as guidelines
(M,, de “1,00”) e o do HSJ foi totalmente discordante
(M, de “0,007). As guidelines foram mais concordantes
entre si (MG, de “0,75”). Nas subcategorias “orienta-

M«

cao na hipertensao”, “terminacao da gravidez na
pré-eclampsia” e “profilaxia da eclampsia”, todos os
resultados foram parcialmente discordantes (medianas
de “0,50”). Por ultimo, na subcategoria “orientacio no
sindrome de HELLP”, os protocolos foram parcial-
mente discordantes entre si (valores de C,,, de “0,50”)
assim como as duas guidelines (NICE e ACOG) com re-
comendacoes nesta categoria (M, e MGy, de “0,50”).
Contudo, nesta subcategoria, a analise dos protocolos
em relacdo as guidelines, e vice-versa, revelou discor-
dancia total (M, MG,,, M, e MG,,, de “0,00”), o que
aponta para o facto dos especialistas considerarem a
existéncia de diferencas com significado clinico das
orientacdes nacionais em relacdo as internacionais.
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Os obstetras chegaram a consenso em 80% dos en-
saios no final do método de Delphi (Tabela 4). O con-
senso foi de 100% relativamente aos “critérios de gra-
vidade da pré-eclampsia” e a “orientacdo no sindrome
de HELLP”. (Quadro IV).

Quando a fiabilidade inter-especialistas, a pro-
porcao de concordancia geral entre os especialistas foi
superior nas comparacoes da orientacio da MAC de
2011 com as do HS]J, do ISSHP e da NICE (“0,750”,
“0,714” e “0,667", respetivamente) e inferior nas do
HSM e da ACOG (0,291 e “0,375”, respetivamente).
Relativamente a mediana, o mesmo valor foi obtido em
todos os especialistas (“0,5”) ao comparar a orientacao
da MAC de 2011 com as do HS]J, ISSHP e NICE e va-
lores distintos por especialista com as do HSM (entre
“0” e “0,75”) e da ACOG (entre “0,25” ¢ “0,75”).

DISCUSSAO

Na analise comparativa efetuada através dos indices de
concordancia dos especialistas verificamos que na es-
magadora maioria das recomendacdes para a gravida
com pré-eclampsia, eclampsia e sindrome de HELLP

Acta Obstet Ginecol Port 2022;16(3):213-233
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QUADRO IV. CONSENSO DOS OBSTETRAS POR RONDA DO METODO DE DELPHI (%), CONFRONTANDO AS
ORIENTACOES INCLUIDAS, ENTRE SI, E A ORIENTACAO DA MAC (2011) COM ESTAS, POR CATEGORIA.
Orientacoes incluidas (HSJ, HSM
BETE DG | ) MAC versus orientacdes incluidas
ISSHP, ACOG, NICE), entre si
% % % % % %
consenso | consenso consenso | consenso
consenso consenso
) 12422 12422432 ) 12422 12422432
1. ronda 1. ronda
rondas rondas rondas rondas
Definicao da Pré-Eclampsia 20% 90% 90% 20% 100% 100%
Critérios de Gravidade da Pré-Eclampsia 20% 40% 100% 20% 20% 80%
Definicdao do Sindrome de HELLP 60% 70% 80% 0% 100% 100%
Critérios de Internamento 10% 50% 50% 20% 20% 20%
Orientacao Terapéutica na Hipertensao 40% 60% 60% 60% 60% 60%
Terminacao da Gravidez na Pré-Eclampsia 50% 80% 90% 40% 80% 80%
Profilaxia da Eclampsia 10% 80% 80% 60% 80% 80%
Orientacao no Sindrome de HELLP 83% 83% 100% 75% 100% 100%
Todas as categorias 34% 68% 80% 36% 69% 77%

existiu uma “discordancia parcial, com diferencas com
possivel significado clinico”, tanto nas orientacoes na-
cionais como nas internacionais, entre si, como quan-
do comparamos as nacionais com as internacionais. Esta
constatacdo pode resultar de diferencas na interpretacao
dos especialistas, da complexidade dos critérios clinicos
integrantes em cada categoria, mas, mais relevante, pode
alertar para algumas divergéncias nas recomendacdes
das diferentes orientacoes clinicas com potencial im-
pacto na morbimortalidade materna, perinatal e neo-
natal. Algumas destas diferencas podem ainda resultar
do hiato temporal da publicacdo da orientacio clinica
que, no Maximo, atinge os cinco anos.

Na categoria “definicao da pré-eclampsia”, a dis-
cordancia parcial encontrada relaciona-se com atuali-
zacoes a definicdo que foram sendo adotadas recente-
mente nas guidelines. Estes ajustes prendem-se com a
exclusdo da proteintiria como critério essencial, por si
s0, ao diagndstico de pré-eclampsia, passando a incluir
a existéncia de disfun¢éo em 6rgaos-alvo maternos.*

Curiosamente, relativamente aos “critérios de gra-
vidade da pré-eclampsia”, a discordancia é mais acen-
tuada entre todas as guidelines. Isto ocorre sobretudo
pela discordancia total da guideline do ISSHP quando
comparada com as restantes orientacdes uma vez que
a ISSHP assume que a pré-eclampsia ndo deve ser clas-
sificada em ligeira ou grave pois a qualquer momento

Acta Obstet Ginecol Port 2022;16(3):213-233

pode ocorrer uma deterioracdo stbita do estado ma-
terno, independentemente da gravidade.*

A “definicao do sindrome de HELLP” tem-se man-
tido constante. No entanto, permanece a controvérsia
quanto ao assumir esta entidade clinica como uma for-
ma de pré-eclampsia grave ou como uma entidade cli-
nica isolada.'? Na nossa analise, os critérios usados para
diagnosticar o sindrome de HELLP foram considera-
dos como de significado clinico parcialmente discor-
dante, que resultarao da inclusao nos protocolos da
classificacdo de Mississipi. Esta classificacdo gradua a
gravidade do sindrome e propde um HELLP parcial na
auséncia de algum dos critérios definidos. Contraria-
mente, os critérios incluidos nas guidelines nao estabe-
lecem distincoes ou graus, o que se pode dever ao pa-
pel mais generalista destas relativamente aos protoco-
los. Os tultimos assumem uma resposta mais localiza-
da, desenhada a medida dos recursos existentes.

A gestdo da doente é um aspeto vital na orientacao
das doencas hipertensivas da gravidez. Nas subcatego-
rias avaliadas, duas destacam-se pela maior discordan-
cia entre as recomendacodes: “critérios de interna-
mento” e “orientacdo no sindrome de HELLP”. Na
primeira, o protocolo do HSJ foi totalmente discordante
com o protocolo do HSM e com as orientagdes inter-
nacionais. Na “orientacao no sindrome de HELLP” a
analise demonstrou uma discordancia total entre cada
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orientacdo nacional quando
comparada com todas as gui-
delines e vice-versa. A discor-
dancia mais evidente reporta-
se ao uso de corticoides no tra-

tamento deste sindrome. O

protocolo do HSJ recomenda

a corticoterapia enquanto o do
HSM e as guidelines desacon-
selham este tratamento. Estu-
dos recentes concluiram que
os corticoides parecem nao re-

duzir a morbimortalidade ma-

terna.®?>?° As discordancias re-
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das orientacdes mais anti-

sao

gas pois as guidelines e o pro-

colodo HSJ (de 2014). No en-
tanto, relativamente aos crité-
rios de internamento, estas
discrepancias podem expor
diferencas organizativas ou

recentes (publicados entre
2016 € 2019) do que o proto-

tocolo do HSM sdo muito mais

nos recursos disponiveis, na

As restantes subcategorias

resposta as situacoes clinicas
no ambito da gestao do doen-

objeto de analise.

Algumas das

te, a “orientacdo terapéutica
as comparagoes.

na hipertensio”, a “termina-
¢ao da gravidez” e a “profila-
xia da eclampsia” obtiveram
discordancia parcial em todas
recomendacoes sdo consisten-

tes e estdo de acordo com a li-
teratura, como por exemplo a
indicacdo do sulfato de mag-

filaxia da

nésio para pro
discordancias que explicam as

eclampsia.’” No entanto, ha
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diferencas obtidas, tais como, o valor de pressio arte-
rial para iniciar o tratamento da hipertensao®®%, a es-
colha do farmaco anti--hipertensivo®=’, o timing da ter-

minacdo da gravidez na pré-eclampsia pré-termo’'-

e
o uso de sulfato de magnésio em gravidas com pré-
-eclampsia ligeira.**

Curiosamente, alguns estudos de revisao de guideli-
nes (incluindo as desta analise) alertaram para a exis-
téncia de multiplas inconsisténcias entre as recomen-
dacoes, particularmente na definicéo de pré-eclampsia
e da sua gravidade®, na farmacoterapia anti-hiperten-
siva e nos objetivos quanto aos niveis de pressao arte-
37 no timing ideal para a
terminacao da gravidez**° e na instituicao de profila-

xia da eclampsia com sulfato de magnésio em mulhe-
35,37

rial a atingir na hipertensao

res com pré-eclampsia ndo grave.

O rastreio e a prevencio da pré-eclampsia sio areas de
estudo relevantes dada a elevada morbimortalidade des-
tas condicdes e a ineficacia das opcoes terapéuticas. A
auséncia desta categoria nos protocolos reflete a neces-
sidade de revisdo e atualizacdo dos mesmos. No entan-
to, compreendemos a prudéncia na adocao de reco-
mendacdes com melhor sustentacdo cientifica. As mais
recentes orientacdes de prevencio da pré-eclampsia re-
comendam o acido acetilsalicilico em gravidas com ris-
co aumentado pois reduz significativamente a probabi-
lidade de pré-eclampsia pré-termo.*** Contudo, o ini-
cio da toma durante a gravidez assim como a dosagem
ideal deste farmaco ainda sao controversos. Tradicional-
mente, o rastreio é feito pela avaliacio dos fatores de ris-
co maternos, mas ultimamente tém sido avaliados inu-
meros marcadores bioquimicos, ecograficos e biofisicos,
assim como algoritmos com varios marcadores, tendo-
-se obtido resultados muito promissores.”* Dadas as
controvérsias relativamente ao rastreio e prevencio da
pré-eclampsia, a auséncia da sua inclusio nos protoco-
los nacionais, a par da complexidade e importancia des-
te assunto, alertamos para a importancia em analisar esta
categoria isoladamente, em estudo especifico.

Apesar dos resultados obtidos irem ao encontro de
outros estudos, assumem-se algumas limitacoes. As
orientacdes incluidas podem néo refletir a pratica cli-
nica mais recente devido ao hiato temporal das e entre
as publica¢des. Outro aspeto relevante é que as orien-
tacdes nacionais sao protocolos publicados por insti-
tuicoes hospitalares e as orientagdes internacionais sao
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guidelines para uso generalizado. Isto podera interferir
na adogdo de algumas recomendacdes, podendo resul-
tar em diferencas na interpretacéo da atuacao clinica.
Contudo, as instituicdes incluidas sao hospitais de
apoio perinatal diferenciado e, deste modo, timoneiras
num sistema integrado de referenciacdo na regiao de
saude da sua area de influéncia. Realca-se que foram ex-
cluidas todas as recomendagoes referentes a paises em
desenvolvimento. Por ultimo, podem ter ocorrido
erros de interpretacdo das recomendacoes internacio-
nais devido, também, a eventuais dissemelhancas nos
meios existentes em Portugal.

A escolha do método de Delphi permitiu evitar reu-
nides presenciais dos especialistas, mantendo a intera-
cdo indireta através do feedback de respostas no final
de cada ronda. Contudo, este método nio substitui a
discussdo de grupo que poderia concluir outros resul-
tados, sobretudo nas categorias de menor consenso
(“critérios de internamento” e “orientacao terapéu-
tica na hipertensao™). A selecdo de especialistas e a
escala de avaliacdo usada no questionario (indice de
concordancia com trés pontuacoes) sdo também limi-
tacoes que podem alterar os resultados. A avaliacdo da
fiabilidade inter-especialistas efetuada expde algumas
diferencas de interpretacdo de cada especialista, indi-
vidualmente, que poderio refletir a sua experiéncia
pessoal ou a menor clareza de algumas recomendacdes,
pois estas discrepancias sdo mais evidentes quando
comparamos a orientacdo da MAC com a do HSM e a
da ACOG. Apesar de nao ser estabelecido um ntamero
minimo de especialistas para aplicar o método de Del-
phi, sabe-se que quantos mais, maior a fiabilidade dos
resultados e mais ténues sio estas diferencas inter-es-
pecialistas, pelo que uma andlise com um painel mais
alargado de especialistas poderia ter outros resultados.
Apesar de néo haver uma escala de avaliacdo modelo
para os questiondrios no método de Delphi, sabe-se que
a fiabilidade poderia aumentar se o indice de concor-
dancia tivesse mais opcdes. Nao obstante, o proprio
método de Delphi colmata algumas destas limitacoes
pelas multiplas rondas, aumentado a fiabilidade dos re-
sultados, pelo que no final obtém-se uma percentagem
de consenso muito superior a primeira ronda.

Em conclusio, os resultados obtidos apontam para
anecessidade de rever e/ou avaliar o impacto nos des-
fechos materno, perinatal e neonatal da orientacéo no
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sindrome de HELLP. Sugere-se a elaboracao e publica-
cdo de uma orientacdo nacional uniformizada e atuali-
zada, incluindo especialistas das maternidades exis-
tentes no pais, para rastreio, prevencao, diagnéstico,
referenciacéo e gestdo da gravida com pré-eclamp-
sia/eclampsia e sindrome de HELLP.
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