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IIIPREFAZIONE

Le Linee Guida della Società Italiana di Ecografia Ostetrica e
Ginecologica (SIEOG) sono giunte alla 5a edizione, e a questo proposito si
ritiene utile ricordare come nell’ambito della diagnostica ecografica ostetrica
e ginecologica la SIEOG ha provveduto alla elaborazione di Linee Guida
fin dal 1996. Esse sono state costantemente aggiornate, ampliate negli anni
e a tutt’oggi rappresentano un punto di riferimento per tutti gli operatori
del settore.

Quest’ultima edizione è risultata particolarmente impegnativa e
complessa in ragione sia della crescente importanza che hanno oggi le LG
nella pratica clinica, sia per le numerose novità emerse in questi anni nella
nostra disciplina. Attraverso un’accorta opera di revisione è stata mantenuta
l’impostazione multidisciplinare delle edizioni precedenti e sono stati
introdotti nuovi argomenti quali la ricerca del DNA fetale libero sul sangue
materno, l’impiego dell’ecografia in sala parto e nella gravidanza gemellare.
L’uso dell’ecografia del primo trimestre è stato trattato in due capitoli distinti:
il primo riguarda l’uso dell’ecografia nelle complicanze della gravidanza
del primo trimestre. Per quanto riguarda lo screening dell’aneuploidia fetale
vista l’imminente introduzione del test combinato nei LEA ministeriali si è
deciso di non modificarle rispetto alla versione del 2010, aggiungendo però
un appendice sul DNA libero fetale nel sangue materno. In modo simile in
attesa di disposizioni ministeriale sul training necessario per gli operatori e
di audit dei Centri che eseguono diagnosi prenatale invasiva si è deciso di
non modificare le Linee Guida sulla diagnostica invasiva. E’ stata inoltre
suggerita l’indicazione ad eseguire una scansione ecografica a 6-8 settimane
nelle pazienti con pregresso parto cesareo e con pregressa gravidanza
ectopica al fine di una identificazione più precoce di patologie ad elevata
morbilità materna come la gravidanza con impianto su pregressa cicatrice
o la gravidanza extrauterina. Nel capitolo relativo al II trimestre sono stati
introdotti la visualizzazione del setto pellucido e della cisterna magna al
fine di un miglioramento nello screening delle anomalie della linea
mediana e della fossa cranica posteriore. Si è preso atto della potenziale
utilità della scansione 3 vasi per lo studio del cuore di cui si incoraggia il suo
utilizzo. Un’altra importante novità riguarda l’attenzione da riservare, sia
nel II che III trimestre, alle pazienti con inserzione bassa anteriore della
placenta e pregresso parto cesareo; in questi casi è stato raccomandato l’invio
della gravida presso Centri con adeguate risorse al fine di una ottimale
gestione nel sospetto di accretismo placentare.

Tutti gli altri capitoli sono stati revisionati alla luce delle recenti evidenze
scientifiche e sono stati maggiormente messi in evidenza gli aspetti relativi
all’informazione e consenso all’esame ecografico. In particolare si è
suggerito un progressivo ricorso ad un’archiviazione dei referti e delle
immagini possibilmente elettronico.

Si ritiene opportuno ricordare che se da un lato le Linee Guida
rappresentano “raccomandazioni di comportamento clinico, prodotte
attraverso un processo sistematico, allo scopo di assistere medici e pazienti
nel decidere quali siano le modalità di assistenza più appropriate in
specifiche circostanze cliniche”, dall’altro, possono rappresentare un
importante strumento di verifica del loro operato in caso di evento avverso,
con rilevanti ricadute sia sotto il profilo penale che della responsabilità civile

LETTERA AI SOCI
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(come recentemente stabilito dalla Legge Balduzzi). Quindi, in
considerazione del fatto che le LG rappresentano un punto di riferimento
anche per magistrati, avvocati, consulenti tecnici e Società assicuratrici si è
ritenuto importante in questa prefazione chiarire e focalizzare il concetto
di accuratezza diagnostica in alcuni ambiti della medicina prenatale al fine
di meglio precisare possibilità e limiti di un processo diagnostico complesso
basato sull’ecografia.

In particolare la diagnostica delle malformazioni fetali in uno scenario
come quello Italiano in cui la Legge 194/78 regola la possibilità o meno di
poter ricorrere ad un’interruzione terapeutica della gravidanza, assume
significati complessi e può avere rilevanti risvolti etici, assistenziali e legali.
In base alla suddetta legge il processo diagnostico completo andrebbe
portato a compimento entro la 23a settimana di gestazione stante la successiva
possibilità di sopravvivenza del feto al di fuori dell’utero materno. Questa
implicazione cronologica complica in maniera sostanziale il processo
decisionale e i comportamenti degli operatori che devono risolvere in breve
tempo dubbi e incertezze riguardo a condizioni cliniche estremamente
variabili e/o suscettibili di evolutività nel corso della vita intrauterina.

Deve essere ricordato inoltre che lo screening delle malformazioni fetali
è stato introdotto in Europa, e anche in Italia, da circa 20 anni. Gli studi
condotti con lo scopo di valutare la sensibilità dell’ecografia del II trimestre
di gravidanza nell’identificazione delle anomalie fetali hanno fornito risultati
variabili ed evidenziato molte problematiche relative alla ridotta numerosità
dei campioni, alla metodologia degli studi e alla disomogeneità nella
preparazione degli operatori che effettuavano lo screening. E’ ovvio che gli
studi più attendibili sono risultati quelli in cui sono stati esaminati campioni
sufficientemente ampi di gravide non selezionate. La sensibilità riportata
varia comunque dal 30% al 60% ed anche nello studio più recente la
sensibilità dello screening ecografico (delle malformazioni fetali in Europa
riportata al 30 luglio 2015 è risultata del 31%, e ciò malgrado il progresso
tecnologico e le accresciute conoscenze culturali degli operatori avvenute
negli ultimi due decenni (www.eurocat-network.eu).

Questi dati suggeriscono che anche oggi un esame ecografico effettuato
correttamente per screening malformativo nel II trimestre di gravidanza,
intorno alla 20a settimana di età gestazionale in una paziente a basso rischio,
permette di identificare il 40% o meno delle malformazioni comunemente
riscontrate alla nascita. Inoltre, la probabilità di riconoscere una
malformazione, contrariamente a quanto si potrebbe pensare, non è sempre
correlata alla gravità di questa. Molte malformazioni con esiti clinici
catastrofici possono presentare reperti ecografici sfumati o addirittura assenti
nel secondo e, a volte, anche nel terzo trimestre di gravidanza. A questo
proposito è indispensabile ricordare come la capacità diagnostica
dell’ecografia aumenti per alcuni tipi di difetti congeniti nel corso della
gravidanza tanto che nel III trimestre sono identificabili circa il 20-30% di
anomalie non identificate nel II trimestre e ciò in ragione della già citata
evolutività di alcune patologie.

Molti fattori inoltre condizionano la non visualizzazione di un’anomalia:
non tutte le parti fetali sono dimostrabili dall’ecografia in ragione della
posizione fetale, dell’obesità materna, di cicatrici che limitano l’ecogenicità
tessutale, della quantità del liquido amniotico.
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Malgrado questi risultati non siano soddisfacenti, questa tipologia di
screening continua ad essere eseguita. La possibilità di vedere anche soltanto
una parte delle malformazioni consente in alcuni casi una possibilità di scelta
in merito all’interruzione della gravidanza ed in altri casi uno specifico
monitoraggio, una pianificazione del parto ed un miglioramento
dell’outcome di questi feti.

A tutt’oggi quindi, la diagnosticabilità di specifiche malformazioni nel
corso di esami ecografici “standard” deriva da studi su popolazione non a
rischio con esami eseguiti da operatori con media preparazione. Tutti questi
concetti vengono a volte sottostimati nei contenziosi medico-legali relativi
alle mancate diagnosi delle malformazioni fetali, oggi sempre più frequenti
nelle Corti di Giustizia del nostro Paese. E’ quindi auspicabile che nelle
consulenze tecniche si faccia riferimento a questi risultati e non a diagnosi
eseguite in Centri di riferimento da operatori particolarmente esperti che
esplicano prevalentemente la loro attività diagnostica su casi riferiti dai
Centri periferici con sospetti diagnostici ben definiti o in condizioni di
rischio preesistente. Si ritiene inoltre importante sottolineare come singoli
casi (cosiddetti “case reports”) in cui è riportata la diagnosi prenatale, non
possono avere alcuna utilità pratica per stabilire la diagnosticabilità di una
certa condizione malformativa: il fatto che un’anomalia sia stata riconosciuta
qualche volta non implica che sia sempre riconoscibile.

Alla stesura di queste Linee Guida hanno contribuito il Consiglio
Direttivo 2013-2015 e quello attuale nonché i rappresentanti dei Comitati
ed in particolare del Comitato medico-legale, i Coordinatori Regionali e
molti colleghi italiani e stranieri esperti nella diagnostica prenatale. Un
ampio spazio alla discussione delle Linee Guida è stato dato sia nel corso
del Congresso Nazionale SIEOG di Roma nel mese di maggio 2015 sia
durante riunioni successive.

Un ringraziamento all’Editeam Gruppo Editoriale che anche questa volta
ha curato la veste attuale e pazientemente seguito tutto l’iter editoriale.

Giuseppe Rizzo                                                                                Giuseppe Calì
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Definizione di Linee Guida
Le Linee Guida sono raccomandazioni di comportamento clinico, pro-
dotte attraverso un processo sistematico, allo scopo di assistere medici e
pazienti nel decidere quali siano le modalità di assistenza più appropria-
te in specifiche circostanze cliniche.

Categoria
Screening, diagnosi, prognosi, trattamento.

Specialità clinica
Ostetricia e Ginecologia.

Tipologia di utilizzatore
Operatore con competenze ostetrico-ginecologiche che sia in grado di
eseguire un esame secondo le raccomandazioni di seguito riportate nel-
le Linee Guida.

Potenziali utilizzatori
Per favorire l’accesso alle strutture di riferimento per l’ecografia ostetri-
co-ginecologica e per rendere trasparenti i rapporti tra utente ed esper-
to del settore, si ritiene che queste Linee Guida siano rivolte anche alle
seguenti categorie:
• Popolazione femminile
• Medici di Medicina Generale
• Medici Specialisti in Ostetricia e Ginecologia non esperti in Ecografia
• Medici Specialisti in altre discipline
• Ostetriche
• Magistrati
• Avvocati
• Assicuratori.

Tipologia di paziente
Popolazione femminile, in gravidanza e non in gravidanza.

Obiettivi delle presenti Linee Guida
• Definire le finalità di ogni specifico esame ecografico, cioè che cosa

si propone ciascun esame.
• Definire le indicazioni di ogni esame ecografico, cioè della popola-

zione a cui offrire l’esame ecografico.
• Indicare i requisiti tecnologici della strumentazione.
• Indicare la modalità di esecuzione dell’esame.
• Riportare l’accuratezza attesa dall’esame ecografico.
• Indicare le modalità di refertazione.

Responsabilità medico-legale
Dato l’elevato contenzioso medico-legale derivante dall’attività medi-
ca, in particolare in ambito ostetrico-ginecologico, è necessario evidenzia-



X LINEE GUIDA

re con la massima chiarezza che i limiti della Medicina non devono
essere confusi con la colpa del medico. Qualsiasi atto medico, ancorché
semplice ed effettuato con modalità corrette, può essere gravato da
insuccesso che non va confuso con l’errore né tantomeno con la colpa.
L’obbligazione di risultato non può essere pretesa in quanto non attua-
bile ed il nesso di causalità tra il comportamento del medico ed il dan-
no deve essere accertato in maniera rigorosa sia in sede penale che in
quella civile.
L’accuratezza diagnostica non può essere stabilita facendo riferimento
a studi del tipo case-report (relazioni su singoli casi) oppure a statisti-
che limitate eseguite su popolazioni selezionate, ma è necessario consi-
derare ampi ed attendibili studi statistici.
Lo studio EUROCAT (European Surveillance of Congenital Anoma-
lies) che viene citato nel capitoli di queste Linee Guida è l’insieme dei
registri nazionali e regionali delle anomalie congenite ed include 1,5
milioni di nati/anno in 22 Paesi, studiate con un protocollo comune ed
un controllo della qualità dei dati: da esso risulta che in Europa la
sensibilità dello screening ecografico delle malformazioni fetali è relati-
vamente bassa, con una media del 31%.
Un elemento fondamentale nell’esercizio dell’attività medica è il patto
di collaborazione fra il sanitario e la persona assistita, nell’attività dia-
gnostica è essenziale che l’informazione fornita sia completa e che sia-
no chiariti alla donna le finalità e i limiti dell’indagine ecografica.

Tipologia di prestazione oggetto delle Linee Guida
Ecografia ostetrica e ginecologica. Approccio transaddominale e tran-
svaginale. Sonoisterografia. Sonoisterosalpingografia, RMN.

Elenco degli argomenti oggetto delle presenti Linee Guida
• Ecografia ostetrica nel primo trimestre con screening prenatale del-

la Sindrome di Down.
• Ecografia ostetrica del secondo trimestre.
• Ecografia ostetrica del terzo trimestre.
• Ecocardiografia fetale.
• Risonanza magnetica fetale.
• Velocimetria Doppler in gravidanza.
• Ecografia transvaginale nel monitoraggio del parto pretermine.
• Diagnosi prenatale invasiva, con proposta di modulo di Consenso

Informato.
• Office ecografia (o ecografia di supporto) in Ostetricia e Ginecologia.
• Ecografia ginecologica.
• Sonoisterografia.
• Sonoisterosalpingografia.

Metodologia della raccolta dati (banche dati)
Per la stesura delle presenti Linee Guida, sono state consultate le pub-
blicazioni attinenti edite in campo internazionale e nazionale.
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Per le pubblicazioni internazionali, è stata consultata la MEDLINE
(www.nih.nlm.gov) e la Cochrane Library (www.update-software.com/
cochrane), ove attinente. E’ stata inoltre eseguita, sempre su Internet,
una ricerca accurata per verificare l’esistenza di analoghe Linee Guida
edite da organismi nazionali e/o internazionali. Allo scopo, sono stati
verificati, tra gli altri, i siti Web di: National Guideline ClearingHouse
(www.icbd.org), International Society of Ultrasound in Obstetrics and
Gynecology (www.isuog.org), American College of Obstetricians and
Gynecologists (www.acog.org), Royal College of Obstetricians and Gy-
necologists (www.rcog.org.uk), Canadian Society of Obstetricians and
Gynecologists (www.sogc.medical.org/SOGnet/index_e.shtml) ed Eu-
ropean Association of Perinatal Medicine (www.eapm.it). Eurocat
(www.eurocat-network.eu).
Ove necessario sono state utilizzate altre banche dati specificamente
indicate in ogni singola Linea Guida. Per ciò che concerne le pubblica-
zioni nazionali, sono stati consultati gli Atti dei Congressi SIEOG e
SIGO (Società Italiana di Ginecologia ed Ostetricia) e le Linee Guida
precedentemente pubblicate dalla SIEOG nel 2002, 2006 e 2010.

Valutazione delle pubblicazioni selezionate
E’ stata adottata la seguente classificazione:

• Evidenza I-a Metanalisi di Randomized Clinical Trials (RCT).
• Evidenza I-b > 1 RCT.
• Evidenza I-c 1 RCT.
• Evidenza II-a Metanalisi di studi osservazionali (coorte o caso-

controllo).
• Evidenza II-b Uno o più studi di coorte ben disegnati.
• Evidenza II-c Uno o più studi caso-controllo.
• Evidenza III Studi comparativi temporali, di correlazione,

descrittivi o case-series.
• Evidenza IV Opinioni di esperti basate su esperienza clinica,

rapporti di Commissioni.

Metodologia seguita per arrivare al consenso sul Livello di raccomandazione
Le valutazioni espresse all’interno dei gruppi di studio derivanti dall’ana-
lisi della letteratura sono state rilevate e messe a confronto, in modo che
ciascuno dei partecipanti potesse rivedere i propri giudizi dopo avere
conosciuto quelli degli altri, per favorire la correzione e la convergenza
delle diverse posizioni, per ottenere la verifica ed il perfezionamento del
consenso intorno alla formulazione delle raccomandazioni.

Classificazioni delle raccomandazioni in base al Livello di Evidenza nel-
le banche dati utilizzate nelle presenti Linee Guida
Per la definizione del Livello di Evidenza che sostiene le raccomanda-
zioni di maggior interesse clinico, è stata utilizzata la seguente classi-
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ficazione (NHS Executive, 1996: Clinical Guidelines: using clinical gui-
delines to improve patient care within the NHS. Department of Health,
UK) che articola le raccomandazioni in 3 livelli:

• Livello A - Raccomandazioni basate su buone e concordi evidenze
scientifiche.

• Livello B - Raccomandazioni basate su evidenze scientifiche limitate
o non unanimemente concordi.

• Livello C - Raccomandazioni basate principalmente su opinioni di
esperti e/o Consensus.

Implementazione
Si prevede che le seguenti Linee Guida vengano utilizzate dagli opera-
tori di ecografie ostetriche e ginecologiche in Italia anche nell’ambito
di Strutture sanitarie pubbliche e private che erogano tali prestazioni.

Processo di valutazione delle Linee Guida
Verrà effettuata una valutazione periodica dell’effettiva capacità delle
presenti Linee Guida di modificare i comportamenti e di migliorare gli
esiti clinici per cui sono state prodotte, attraverso metodologie e stru-
menti idonei.

Aggiornamento
Ogni 3 anni. Qualora vi fossero importanti innovazioni tecnologiche,
fisiopatologiche e/o diagnostiche, verrà pubblicata un’integrazione.

Tempi di implementazione
Si ritiene necessario per un periodo di tempo minimo di 6 mesi a far
data dalla pubblicazione di queste Linee Guida per una effettiva ed
efficace implementazione nella pratica clinica (tenuto conto della ne-
cessità di un congruo intervallo di tempo per la diffusione delle infor-
mazioni in esse contenute sul territorio nazionale).
Per alcune innovazioni/modifiche introdotte nella presente edizione
delle Linee Guida rispetto alla precedente si ritiene necessario un peri-
odo di tempo maggiore.
In particolare:
• informazione/consenso informato: 18 mesi,
• dotazione hardware e software per refertazione, documentazione,

archiviazione in formato digitale o cartaceo: 18 mesi.

Diffusione
Verranno distribuite ai Soci SIEOG e rese disponibili.



1ECOGRAFIA OSTETRICA NEL PRIMO TRIMESTRE

1. Finalità dell’esame ecografico nel primo trimestre (°)

1.1 Visualizzazione dell’impianto in sede uterina della camera ovula-
re/sacco gestazionale ed il loro numero.

1.2 Visualizzazione della presenza e numero dei feti (oo), e della loro
attività cardiaca.

1.3 Datazione della gravidanza.

1.4 Misurazione della translucenza nucale (NT)ooo.

1.5 In caso di gravidanza multipla, definizione di corionicità ed am-
nionicità.

(o) Per primo trimestre si intende il periodo di età gestazionale fino a 13 settima-
ne e 6 giorni.

(oo) Si definisce “embrione” il prodotto del concepimento fino a 10 settimane com-
piute (pari a 10 settimane e 0 giorni di età gestazionale), si definisce “feto”
da 10 settimane e 1 giorno in poi.

(ooo) Tale valutazione deve essere effettuata esclusivamente a 11-13 settimane + 6
gg di gestazione (CRL fetale: 45-84 mm). La misurazione deve essere effettua-
ta dopo aver informato la paziente e aver ottenuto il consenso da parte di
quest’ultima a sottoporsi al test di screening. Per garantire la correttezza dei
tempi di esecuzione è opportuna una specifica prenotazione. Nei casi in cui,
la translucenza nucale non venga valutata durante un esame ecografico ef-
fettuato a 11-13+6 settimane, la paziente dovrà esserne informata ed è neces-
sario riportare sul referto la mancata misurazione della translucenza nucale.
Anche nel caso in cui la gestante decida di non sottoporsi al test è opportuno
riportarlo sul referto.

ECOGRAFIA OSTETRICA

NEL PRIMO TRIMESTRE

L I N E E  GU I DA
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2. Indicazioni all’esame ecografico nel primo trimestre

2.1 Datazione (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).

2.2 Screening per la trisomia 21 del primo trimestre (Evidenza II-a.
Livello di raccomandazione A).

2.3 Rischio specifico per malformazione fetale (Evidenza II-c. Livello
di raccomandazione B).

2.4 Perdite ematiche vaginali e/o dolore pelvico (Evidenza II-a. Li-
vello di raccomandazione  A).

2.5 Discrepanza fra volume uterino rilevato all’esame obiettivo e vo-
lume atteso per l’età gestazionale anamnestica (Evidenza II-a. Li-
vello di raccomandazione A).

2.6 Richiesta di diagnosi prenatale invasiva (Evidenza IV. Livello di
raccomandazione C).

2.7 Nelle pazienti precesarizzate al fine di valutare la sede di impian-
to del sacco gestazionale (fondo, corpo, istmo) (Evidenza II-c.
Livello di raccomandazione C).

3. Requisiti tecnologici della strumentazione

3.1 L’esame può essere effettuato per via transaddominale o transva-
ginale con ecografo in tempo reale dotato di sonda addominale
di almeno 3,5 MHz e/o di sonda vaginale di almeno 5 MHz. E’
consigliato l’esame per via transvaginale nelle situazioni in cui
l’esame eseguito per via transaddominale non sia dirimente e vi-
ceversa.

4. Modalità di esecuzione dell’esame

4.1 In assenza di altre indicazioni specifiche, l’ecografia di screening
del primo trimestre va eseguita a 11-13 settimane + 6 gg di gesta-
zione, allo scopo di rendere possibile di soddisfare con un unico
esame tutte le finalità elencate al punto 1.

4.2 Vanno ricercati i seguenti parametri preliminari:
• Valutazione delle regioni annessiali e della morfologia uterina.
• Presenza o assenza di camera ovulare all’interno dell’utero.
• Identificazione di embrione/feto.
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• Numero di embrioni/feti.
• Presenza o assenza dell’attività cardiaca rilevata in B-mode o

in M-mode. E’ sconsigliato l’utilizzo del Doppler pulsato o co-
lore per la rilevazione dell’attività cardiaca nel periodo em-
brionale (fino a 10 settimane e 0 giorni).

• Misura della camera ovulare (o sacco gestazionale o SG), se
non è visualizzabile l’embrione. Della camera ovulare (CO o
SG) va considerato il diametro medio, ponendo i calibri in-
terno-interno, ottenuto dalla media di 3 diametri (longitudi-
nale, trasversale, antero-posteriore) misurati in due scansioni
dell’utero (longitudinale e trasversale).

• Misura dell’embrione/feto: lunghezza cranio-caudale (CRL)
e/o diametro biparietale (BPD o DBP). Il CRL va misurato
con l’embrione/feto in scansione sagittale, in posizione neu-
tra (né iperesteso né iperflesso), escludendo il sacco vitellino.
Va effettuata la ridatazione ecografica solo se i valori biometri-
ci rilevati non sono compresi nei limiti di normalità della curva
di riferimento e se la discrepanza fra età gestazionale anamne-
stica ed età gestazionale ecografica è uguale o superiore ad una
settimana. Tuttavia, la decisione di ridatare la gravidanza deve
essere preceduta da un’attenta valutazione anamnestica della
gestante (ritmo dei cicli mestruali, assunzione di estroprogesti-
nici o capoparto poco prima dell’ultima mestruazione, caratte-
ristiche degli ultimi 2 cicli, ecc.). In gravidanze ottenute con
metodi di fecondazione assistita e concepimento in vitro, la
datazione della gravidanza deve essere calcolata dalla data di
concepimento. In caso di sospetta aneuploidia oppure in pre-
senza di anomalie fetali maggiori è consigliabile non ridatare
la gravidanza per discrepanza delle misurazioni ottenute in
quanto, in questi casi, una ridatazione maschererebbe deficit
di crescita precoci che solitamente si associano ad anomalie
fetali (trisomia 18, triploidia, ecc.). E’ consigliato programma-
re l’ecografia ostetrica del primo trimestre tra 11 settimane + 0
giorni e 13 settimane + 6 giorni ossia per CRL tra 45 e 84 mm.

4.3 Misurazione della translucenza nucale:
• Il CRL deve essere compreso tra 45 e 84 mm.
• Scansione sagittale del feto che deve apparire sullo schermo in

orizzontale.
• Feto in posizione neutrale, con la testa in asse con la colonna,

non flessa o iperestesa.
• Immagine del profilo fetale comprendente la punta del naso,

il palato di forma rettangolare (non deve essere visualizzato il
processo frontale dell’osso mascellare), il diencefalo.

• Le immagini ideali devono comprendere solamente la testa
fetale e la porzione superiore del torace.
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• Ingrandimenti tali per cui ogni movimento del calibro produ-
ce un cambiamento della misurazione di 0,1 mm.

• Le misurazioni devono essere prese con il bordo interno della
rima orizzontale dei calibri, posizionato sulla linea che defini-
sce lo spessore della translucenza nucale.

• Le barra orizzontale dei calibri non deve sporgere nello spa-
zio anecogeno della translucenza nucale.

• Abbassare i guadagni e posizionare il fuoco appena sotto la
translucenza nucale.

• L’armonica tissutale può essere utilizzata se consente di otte-
nere immagini di qualità superiore.

• E’ necessario distinguere la cute fetale dall’amnion.

4.4 In caso di gravidanze plurime è necessario valutare la corionici-
tà/amnionicità (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).

4.5 L’esame ecografico nel primo trimestre di gravidanza non ha come
finalità la ricerca di eventuali malformazioni del feto. L’introdu-
zione dello screening della translucenza nucale ha alimentato un
interesse nella valutazione anatomica precoce durante l’ecogra-
fia tra 11+0 e 13+6 settimane gestazionali. Lo standard della valu-
tazione dell’anatomia fetale rimane l’esame ecografico del secondo
trimestre. I limiti di tale valutazione nel primo trimestre includo-
no la precocità dell’epoca gestazionale e la necessità di operatori
esperti e di cui si suggerisce specifica formazione. Comunque,
qualora si osservi un quadro ecografico sospetto per malformazio-
ne e/o una translucenza nucale superiore al 99o centile è consi-
gliato effettuare un approfondimento diagnostico precoce (Evi-
denza III. Livello di raccomandazione B).

4.6 Non esistono al momento prove dell’efficacia di uno screening
universale della preeclampsia nel primo trimestre, sia perché l’ef-
ficacia dello screening deve ancora essere validata in maniera
prospettica, sia perché non sono ancora ben definite le modalità
di gestione della gravidanza in caso di risultato di rischio aumen-
tato.

4.7 Diagnosi di aborto interno. Si può formulare diagnosi  di “aborto
interno” se (Evidenza  II-a. Livello di raccomandazione A):
• Non si visualizza l’attività cardiaca in un embrione con CRL

uguale o superiore  a 7 mm (se l’esame è eseguito per via tran-
svaginale).  In caso di CRL minore di 7 mm in assenza di attività
cardiaca: ripetere controllo ecografico dopo almeno 7 giorni.

• Non si visualizza l’attività cardiaca in un embrione con CRL
uguale o superiore a 10 mm (se l’esame è effettuato per via
transaddominale).
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• Non si visualizza l’embrione in una camera ovulare con dia-
metro medio uguale o superiore a  25 mm; in caso di dubbio
chiedere una seconda opinione o ripetere il controllo ecogra-
fico dopo sette giorni prima di fare diagnosi. Con diametro
medio del sacco gestazionale minore di 25 mm senza evidenza
di embrione, ripetere il controllo ecografico dopo sette giorni.

4.8 Si può formulare diagnosi di aborto incompleto se si evidenzia la
presenza all’interno della cavità uterina di echi iperecogeni, ben
definiti, da riferire a tessuto trofoblastico, con frequente eviden-
za di vascolarizzazione (a differenza dei coaguli, mal definiti e
avascolari), in paziente nella quale una pregressa ecografia ha
dimostrato la presenza di camera gestazionale intrauterina (Evi-
denza II-a. Livello di raccomandazione A).

4.9 Si può formulare diagnosi di aborto completo se non si evidenzia
tessuto trofoblastico all’interno della cavità uterina in paziente
nella quale una precedente ecografia ha dimostrato la presenza
di camera gestazionale intrauterina. In assenza di una preceden-
te ecografia ben documentata, la gravidanza va descritta come “a
localizzazione incerta (“Pregnancy of Unknown Location”, PUL),
e seguita con monitoraggio della beta-hCG e ripetizione dell’in-
dagine ecografica (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).

4.10 Diagnosi di gravidanza ectopica. La diagnosi di gravidanza ecto-
pica viene posta combinando la valutazione ecografica transvagi-
nale e il dosaggio della β-hCG sierica. La sensibilità dell’ecografia
transvaginale nella diagnosi di gravidanza ectopica va dal 73,9%
al 90,9%, la specificità è del 99,9%. Il valore predittivo positivo e
negativo sono rispettivamente 93,5-96,7% e 99,4-99,8%.
Di seguito vengono riassunti i criteri ecografici per la diagnosi
delle diversi varianti di gravidanza ectopica.

4.10.1 Gravidanza tubarica

Reperti ecografici annessiali:
• massa disomogenea (“blob sign” presente nel 57,9% del-

le gravidanze ectopiche) adiacente all’ovaio e separabi-
le da esso con una leggera pressione della sonda transva-
ginale (sliding organs sign). Il valore predittivo positivo
varia dall’80 al 90%;

• massa parauterina con anello iperecogeno attorno al
sacco gestazionale o “bagel sign”, presente nel 20,4% del-
le gravidanze ectopiche confermate;

• sacco gestazionale con polo fetale dotato di attività car-
diaca (gravidanza extrauterina vitale nel 7,2% delle gra-
vidanze ectopiche);
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• sacco gestazionale con polo fetale privo di attività cardi-
aca (gravidanza extrauterina non vitale nel 5,9% delle
gravidanze ectopiche).

La presenza di un sacco vitellino o di un polo fetale ha un
valore predittivo positivo di quasi il 100% (Evidenza II-a.
Livello di raccomandazione A).

Il color Doppler può essere utile nell’evidenziare il flusso
trofoblastico, caratterizzato da bassa resistenza. Tale reper-
to Doppler può essere presente anche nel corpo luteo che
è omolaterale alla gravidanza ectopica nel 70% dei casi.

Reperti ecografici intrauterini:
• utero vuoto, con rima endometriale sottile o ispessita;
• pseudosacco gestazionale (una raccolta fluida centrale

rispetto alla cavità uterina);
• camera gestazionale intrauterina concomitante (gravi-

danza eterotopica).

La presenza di raccolte fluide intraperitoneali aumenta la
probabilità di gravidanza ectopica.

4.10.2 Gravidanza interstiziale
• Cavità uterina vuota con sacco gestazionale a più di 1

cm dal suo margine laterale con sottile strato di miome-
trio (<5 mm) attorno al sacco.

4.10.3 Gravidanza cornuale (gravidanza in un corno accessorio di
un utero unicorne).
I segni ecografici caratteristici sono:
• una singola porzione interstiziale della tuba nel corpo

uterino;
• un sacco gestazionale, mobile e separato dall’utero, cir-

condato da miometrio;
• un peduncolo vascolare di collegamento tra il sacco ge-

stazionale e l’utero unicorne.

4.10.4 Gravidanza cervicale
Segni ecografici diagnostici:
• presenza di sacco gestazionale all’interno del canale cer-

vicale;
• non evidenza di gravidanza intrauterina;
• presenza di una reazione deciduale;
• utero a clessidra con cervice “a botte” per età gestazio-

nali ≥7 sett.;
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• sacco gestazionale con evidenza di attività cardiaca, che
indica una gravidanza vitale al di sotto dell’OUI.

Per la diagnosi differenziale con aborto in atto:
• valutare la presenza o l’assenza di attività cardiaca;
• valutare la forma del sacco gestazionale;
• valutare la presenza o l’assenza di flusso peritrofoblasti-

co col color Doppler;
• muovere delicatamente la cervice con la sonda tran-

svaginale.

4.10.5 Caesarean scar pregnancy
Con “Cesarean scar pregnancy” si fa riferimento ad una
gravidanza impiantata sulla cicatrice di uno o più pregressi
parti cesarei. La sua diagnosi si basa mediante ecografia
transvaginale su:
• test di gravidanza positivo;
• sacco gestazionale non visualizzabile in cavità uterina

e/o nel canale cervicale;
• sacco gestazionale (con o senza embrione) evidenziabi-

le tra vescica e porzione istmica anteriore dell’utero;
• assente o ridotto spessore (1-3 mm) del miometrio tra

vescica e sacco gestazionale;
• presenza di embrione e/o sacco vitellino o feto con o

senza attività cardiaca;
• al color Doppler presenza di vascolarizzazione attorno

al sacco gestazionale ed in rapporto con la vescica;
• in caso di dubbio diagnostico una valutazione sinergica

transaddominale e transvaginale consente di ottenere
una visione panoramica dell’utero e una definizione più
chiara del sito d’impianto del sacco gestazionale, ridu-
cendo il rischio di un falso negativo.

La maggiore accuratezza diagnostica è tra la 6a e l’8a setti-
mana; in seguito l’espansione del sacco gestazionale nella
cavità uterina potrebbe non rendere chiaro il sito primitivo
di impianto (Evidenza II-c. Livello di raccomandazione B).

4.10.6 Gravidanza ovarica
La diagnosi è difficile. L’immagine ecografica è caratteriz-
zata dalla presenza di un anello trofoblastico iperecogeno
circondato da tessuto ovarico, da cui il sacco gestazionale
non può essere separato con una leggera pressione della
sonda transvaginale.
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4.10.7 Gravidanza addominale
La diagnosi si basa su:
1) feto fuori dall’utero;
2) non evidenza di parete uterina tra il feto e la vescica;
3) vicinanza delle parti fetali alla parete addominale materna;
4) posizione eccentrica del feto;
5) placenta fuori dalla cavità uterina;
6) placenta immediatamente adiacente al torace e alla te-

sta fetale senza liquido amniotico interposto.

4.10.8 Gravidanza a localizzazione sconosciuta (PUL, Pregnancy
Unknown Localization)
Le PUL rappresentano spesso un problema iatrogeno, spe-
cie negli ultimi anni in seguito alla disponibilità di test di
gravidanza urinari assai sensibili in grado di fornire un ri-
sultato positivo già a 5 settimane di amenorrea.
Si definisce PUL una condizione nella quale è presente un
test di gravidanza positivo, ma non vi sono segni di gravi-
danza intra o extrauterina alla valutazione ecografica tran-
svaginale.
PUL non rappresenta, quindi, una diagnosi definitiva e non
è sinonimo di gravidanza extrauterina. D’altro canto, l’esito
più temuto della PUL tra tutti quelli possibili è proprio la
presenza di una gravidanza ectopica. Infatti una diagnosi
tardiva di gravidanza ectopica (EP), può causare gravi conse-
guenze in termini di mortalità e morbilità materne. D’altro
lato, è altrettanto importante evitare l’«overtreatment» di
una PUL, ad esempio con una terapia con metotrexate, in
una paziente nella quale la gravidanza potrebbe potenzial-
mente evolvere verso una gravidanza intrauterina evolutiva.
In letteratura il tasso riferito della PUL varia tra il 5 e il
23%. Tutte le donne con gravidanza a localizzazione incer-
ta devono essere considerate a rischio di gravidanza ectopi-
ca finché non sia individuata la sede effettiva.
La maggior parte delle donne (50-70%) con diagnosi ini-
ziale di PUL va incontro a risoluzione spontanea della gra-
vidanza (failing/failed PULs): quindi in queste pazienti si
avrà un aborto spontaneo o una risoluzione spontanea di
una gravidanza ectopica ed esse necessiteranno quindi di
alcun trattamento medico o chirurgico. Solo una minoran-
za (0,1%) delle donne con PUL esiterà in una “PUL persi-
stente”, definita come la presenza di riscontro ecografico
non diagnostico in combinazione con un lieve aumento o
plateau a livelli di hCG sierici seriati.
L’esito più temuto della PUL tra tutti quelli possibili è la
presenza di una gravidanza ectopica. Infatti una diagnosi
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tardiva di gravidanza ectopica (EP), può causare gravi conse-
guenze in termini di mortalità e morbilità materne. D’altro
lato, è altrettanto importante evitare l’“overtreatment” di
una PUL, ad esempio con una terapia con metotrexate, in
una paziente nella quale la gravidanza potrebbe potenzial-
mente evolvere verso una gravidanza intrauterina evolutiva.
Non esiste un livello discriminatorio di β-hCG che possa
orientare verso la diagnosi e la gestione di una gravidanza
a localizzazione incerta, mentre sono indicati il follow-up
ecografico e i dosaggi seriati di β-hCG.
Si suggerisce l’utilizzo del “beta-hCG ratio”, che è definito
come il rapporto tra β-hCG 48 ore/β-hCG 0 ore, ed è rite-
nuto chiaramente superiore ai livelli assoluti di β-hCG sieri-
co, e consente di prevedere l’esito futuro di una PUL per-
mettendo di classificare le PUL a basso e ad alto rischio di
gravidanza ectopica. Un aumento di hCG sierica da 0 alle
48 ore di oltre il 66% (il rapporto di hCG >1,66) è un buon
predittore di una gravidanza intrauterina evolutiva. Una
diminuzione hCG >13% o una hCG ratio di <0,87 ha una
sensibilità del 93% e una specificità del 97% per la previsio-
ne di una “failing PU”; queste pazienti hanno solo bisogno
di un successivo follow-up.
Quando il β-hCG aumenta ma con un incremento inferio-
re al 66% la paziente deve essere invece attentamente mo-
nitorizzata in quanto esiste un elevato rischio di presenza
di gravidanza extrauterina.
Se la donna presenta un incremento delle concentrazioni
di β-hCG maggiore del 66% si può tranquillizzare la stessa
sulla possibilità che la gravidanza sia evolutiva, e quindi
programmare un’ecografia transvaginale per valutare la lo-
calizzazione della gravidanza 7-14 giorni dopo. Se le β-hCG
presentano un valore >1.500 UI è necessario programmare
a breve il controllo ecografico anche perché una gravidan-
za extrauterina non può essere esclusa.

5. Refertazione scritta

Deve essere sempre redatto un referto scritto in cui sono segnalati i
seguenti dati:
• Indicazione all’esame.
• Sede e numero di camere ovulari.
• Numero di embrioni/feti, presenza o assenza di attività cardiaca.
• Corionicità/amnionicità in caso di gravidanza plurima.
• Misura del diametro medio della camera ovulare (se non è evidenziabile

l’embrione) oppure della lunghezza cranio-caudale (CRL). I valori bio-
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metrici devono essere comparati con la curva di riferimento utilizzata
segnalando se la datazione ecografica corrisponde all’età gestazionale
anamnestica. Se i valori biometrici rilevati non corrispondono, la ridata-
zione (che non deve essere inferiore ad una settimana) va refertata.

• Misura della translucenza nucale, se eseguita.
• Eventuali anomalie uterine e/o annessiali.
• Eventuali consigli per controlli clinici successivi (ecografici e non

ecografici).
• Eventuali limiti dell’esame (obesità, non accettazione della donna

ad effettuare l’esame per via transvaginale in caso di reperto non
dirimente all’esame eseguito per via transaddominale, ecc.).

6. Consenso informato

Il referto che includa la misurazione della translucenza nucale nell’am-
bito dello screening per la trisomia 21 deve essere accompagnato da
relativo consenso informato, firmato dalla gestante.
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L’argomento dello screening prenatale della Sindrome di Down è in
rapida evoluzione. A febbraio 2015 il Ministero della Salute ha propo-
sto un aggiornamento dei Livelli Essenziali di Assistenza sanitaria (LEA)
che alla data di pubblicazione di queste Linee Guida non è ancora
stato recepito dalla Conferenza delle Regioni. Tale proposta di aggior-
namento contiene novità nell’ambito dei LEA in gravidanza ed in par-
ticolare rispetto allo screening della Sindrome di Down nel primo tri-
mestre. Inoltre, nelle Linee Guida del Ministero della Salute sullo scre-
ening prenatale non invasivo basato sul DNA fetale circolante (cfDNA
o NIPT), pubblicate a maggio 2015, viene raccomandato che a livello
centrale (Ministero della Salute, SSN) e regionale (SSR), venga presa
in considerazione l’introduzione di tale screening come test di prima o
di seconda scelta per il monitoraggio delle principali aneuploidie auto-
somiche.
In tale contesto, la SIEOG ha deciso di riportare inalterato nelle pre-
senti Linee Guida il capitolo sullo Screening prenatale della Sindrome
di Down della precedente edizione delle Linee Guida (2010), riservan-
dosi di aggiornare tale capitolo quando saranno disponibili le indica-
zioni attese dal Ministero della Salute.
Nel frattempo, data la rapida diffusione nella pratica clinica dei test
basati sul DNA fetale circolante, è stata aggiunta al capitolo un’Appen-
dice su tale argomento.

Introduzione

La Sindrome di Down (SD) è una malattia congenita che si verifica
quando è presente un cromosoma 21 soprannumerario. Attualmen-
te, in Italia 1 neonato su 700-1.200 nasce con questa condizione,
caratterizzata da un variabile grado di ritardo nello sviluppo menta-
le, fisico e motorio, oltre che dalla presenza di alcune malformazio-
ni congenite.

L I N E E  GU I DA

SCREENING PRENATALE

DELLA SINDROME DI DOWN



16 LINEE GUIDA

Le cause che determinano l’insorgenza della Sindrome di Down sono
ancora poco note, ma è riconosciuto che l’incidenza aumenta con l’età
materna.
La trisomia 21 può essere diagnosticata in epoca prenatale attraver-
so tecniche invasive (prelievo dei villi coriali nel primo trimestre,
amniocentesi nel secondo trimestre), che comportano un rischio di
aborto.

1. Finalità

1.1 Lo screening prenatale per la trisomia 21 fornisce un rischio pa-
ziente-specifico di aver un feto affetto dalla SD. Le donne defini-
te ad alto rischio (>1/250 nel primo trimestre), devono essere
informate dell’indicazione a sottoporsi a diagnosi prenatale inva-
siva (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).

1.2 La diagnosi prenatale si effettua tramite l’analisi del cariotipo
sulle cellule fetali (liquido amniotico o sangue) o sul trofoblasto
(villi coriali) (Livello di raccomandazione A).

2. Indicazioni

2.1 Lo screening prenatale per la trisomia 21 deve essere offerto a
tutte le pazienti, indipendentemente dall’età materna, dopo es-
sere state adeguatamente informate (Evidenza II-a. Livello di rac-
comandazione A).

2.2 L’informazione deve essere offerta in occasione delle prime visite
prenatali, e può essere fornita da parte del medico di famiglia,
del medico ginecologo o dell’ostetrica, e anche attraverso mate-
riale scritto (Livello di raccomandazione B).
L’informazione deve specificare cos’è un test di screening, alla ri-
cerca di quale patologia è rivolto, quali sono i test a disposizione e,
per ognuno di essi, la sensibilità, i falsi positivi e i falsi negativi.
Nel caso il test risulti ad alto rischio (>1/250 al momento dell’esa-
me), la paziente dovrà essere informata della possibilità di effet-
tuare una diagnosi prenatale invasiva delle anomalie cromosomi-
che mediante villocentesi nel primo trimestre o amniocentesi nel
secondo trimestre, dei rischi di abortività di entrambe le procedu-
re e della loro accuratezza diagnostica. In caso di cariotipo nor-
male, la paziente dovrà essere informata, della necessità di effet-
tuare un attento follow-up ecografico ai fini di un corretto inqua-
dramento prognostico. In caso di cariotipo patologico, la pazien-
te dovrà essere informata della prognosi feto-neonatale e della
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normativa vigente in campo di interruzione volontaria di gravi-
danza.

2.3 Lo screening prenatale per la trisomia 21 è effettuabile anche
nelle gravidanze multiple, tenendo conto che la misurazione del-
la translucenza nucale è l’unico metodo che consente il calcolo
del rischio per ogni feto.

3. Test disponibili e loro caratteristiche

3.1 I test disponibili possono essere effettuati nel primo trimestre, nel
secondo trimestre o in entrambi. I test a disposizione sono:
• Nel primo trimestre, la misurazione della translucenza nucale

da sola (detection rate 75-80%) o in associazione con il dosag-
gio su siero materno della free-βhCG e della PAPP-A (test com-
binato, detection rate 85-90%).

• Nel secondo trimestre, il triplo test con il dosaggio sierico di
α-fetoproteina, hCG ed uE3 oppure il quadruplo test con il
dosaggio sierico di α-fetoproteina, hCG, uE3 ed Inibina A.

• Nel primo e secondo trimestre, il test integrato comprendente
la misurazione della translucenza nucale e il dosaggio sierico
della PAPP-A tra 11-13+6 settimane e a 15-17 settimane il do-
saggio di AFP, hCG ed uE3.

• Nel I trimestre, nei casi in cui lo si ritiene utile, possono essere
esaminati alcuni marker ecografici aggiuntivi di cromosomopatia
(osso nasale, dotto venoso e rigurgito tricuspidalico). Per la loro
valutazione è necessario acquisire una tecnica specifica, che ri-
chiede, come per la translucenza nucale, un adeguato training e
successiva certificazione. A questo proposito si consiglia di consul-
tare testi dedicati (incluso il manuale SIEOG del I trimestre).

3.2 I test devono essere effettuati secondo specifiche caratteristiche:
• Gli operatori che eseguono il test devono essere accreditati da

Società scientifiche nazionali (SIEOG) e internazionali, devo-
no avere effettuato un adeguato training teorico e pratico e si
devono sottoporre ad audit periodici.

4. Modalità di esecuzione

4.1 Informazione (vedi punto 2.1).

4.2 Consulenza pre-screening.
Tale consulenza deve essere eseguita dal Centro che programma
il test di screening e/o consegna il referto del test di screening.
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Le informazioni devono essere in particolare riferite all’esperien-
za del Centro che offre il programma di screening.

4.3 Espressione del consenso informato (orale o scritto).

4.4 Esecuzione del test o dei test di screening secondo le seguenti
modalità:

4.4.1 Translucenza nucale.
• Il CRL deve essere compreso tra 45 e 84 mm.
• Scansione sagittale del feto che deve apparire sullo scher-

mo in orizzontale.
• Feto in posizione neutrale, con la testa in asse con la

colonna, non flessa o iperestesa.
• Immagine del profilo fetale comprendente la punta del

naso, il palato di forma rettangolare (non deve essere
visualizzato il processo zigomatico dell’osso mascellare),
il diencefalo.

• Le immagini ideali devono comprendere solamente la
testa fetale e la porzione superiore del torace.

• Ingrandimenti tali per cui ogni movimento del caliper
produce un cambiamento della misurazione di 0,1 mm.

• Deve essere misurata la parte più ampia della translu-
cenza nucale.

• Le misurazioni devono essere prese con il bordo interno
della rima orizzontale dei caliper, posizionato sulla li-
nea che definisce lo spessore della translucenza nucale.

• Le crossbar dei caliper non devono sporgere nello spa-
zio fluido della translucenza nucale.

• Abbassare i guadagni e posizionare il fuoco appena sot-
to la translucenza nucale.

• L’armonica tissutale può essere utilizzata se consente di
ottenere immagini di qualità superiore.

• E’ necessario distinguere la cute fetale dall’amnion.

4.5 Elaborazione e consegna del risultato. Il risultato del test di scree-
ning deve essere espresso per iscritto, e deve essere espressa in
termini numerici la probabilità, all’epoca in cui viene eseguito il
test o a termine di gravidanza, di Sindrome di Down nel feto,
calcolata in base al test eseguito.

4.6 Consulenza post-screening
Deve essere eseguita dal personale del Centro che fornisce il re-
ferto. In questa occasione possono essere indicate le diverse op-
zioni disponibili conseguenti al risultato (vedi punto 2.2).
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5. Refertazione scritta

5.1 Il risultato del test di screening prenatale per la Sindrome di Down,
espresso in termini numerici, deve essere consegnato per iscritto
(Livello di raccomandazione A).
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APPENDICE

TEST DEL DNA LIBERO CIRCOLANTE

NEL SANGUE MATERNO

1. Esame ecografico del I trimestre

1. Durante la gravidanza, circa il 10% del DNA libero (cfDNA) nel
sangue materno è di origine placentare (frazione fetale media
del 10%). Il cfDNA test rappresenta un’indagine genetica che si
basa sulla quantificazione di sequenze uniche (non ripetitive) di
DNA libero, che sono assegnate a specifici locus cromosomici.
Tale metodica permette di rilevare quantità in eccesso o in defi-
cienza di sequenze selezionate. Il test può essere applicato come
screening per la trisomia 21 per la quale presenta un’alta sensibi-
lità (99%). La sua sensibilità per la trisomia 18 e la trisomia 13
appare inferiore (97 e 92% rispettivamente). Nonostante sia in
evoluzione l’applicazione di nuove tecniche per espandere le sue
possibilità diagnostiche, il test, attualmente, non è in grado di
rilevare circa il 30% delle anomalie del cariotipo presenti nella
popolazione a rischio (altre trisomie e monosomie, traslocazioni,
mosaicismi, ecc. Tali limitazioni vanno discusse con la gestante
prima di effettuare il test.

2. Per frazioni di DNA fetale inferiori alla soglia specifica di ogni
test, l’affidabilità del test si riduce proporzionalmente alla ridu-
zione della frazione fetale. La frazione fetale è proporzionale
alle concentrazioni di free β-hCG e PAPP-A e inversamente pro-
porzionale al peso materno.

3. Il cfDNA test è da considerare un importante potenziamento del-
la strategia di screening in modo particolare per la bassa percen-
tuale di falsi positivi (inferiore allo 0,1% per la trisomia 21, infe-
riore allo 0,5% per tutte e tre le trisomie sopra menzionate) che
permette una drastica riduzione della necessità di eseguire test
invasivi.

4. L’accuratezza del cfDNA test nella gravidanza gemellare deve es-
sere ulteriormente studiata, ed è inferiore rispetto alla gravidan-
za singola.

5. Attualmente, gli unici test diagnostici sono rappresentati dalle
tecniche invasive (villocentesi, amniocentesi). Il test del DNA li-
bero è un test di screening, ed un risultato di rischio elevato va
confermato attraverso esami diagnostici.
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6. Il test va proposto previo adeguato counselling da parte di un gine-
cologo o di un genetista, e con il consenso informato della donna.

7. Il test va integrato con le strategie di screening attuali, non sosti-
tuendosi a queste. A tutte le gestanti deve essere offerta un’eco-
grafia a 11-13+6 settimane in accordo con linee guida SIEOG in-
dipendentemente dalla loro intenzione di effettuare il cfDNA
test.

8. Ogni gestante può decidere di sottoporsi a test invasivo, cfDNA
test o nessun ulteriore test dopo calcolo del rischio individuale.
Nuovi cut-off dovrebbero essere definiti su base locale/nazionale
in relazione alle risorse disponibili e alle priorità del Sistema Sa-
nitario Nazionale. Tuttavia, per un rischio particolarmente alto,
oltre un cut-off da determinare, dovrebbe essere offerto solo un
test diagnostico invasivo per l’alta percentuale di cromosomopa-
tie che possono essere diverse da quelle diagnosticabili con il
cfDNA test, in questo sottogruppo. In tale popolazione, inoltre, il
tasso di falsi negativi del cfDNA test è elevato anche per le triso-
mie rilevabili dal test.

9. Il test del DNA libero non fornisce un risultato nel 2-4% delle
gravidanze. Non vi sono ancora sufficienti dati in letteratura per
guidare il counselling in questi casi. La possibilità di un mancato
risultato deve essere spiegata alla donna, e rende ancora più im-
portante l’esecuzione dell’ecografia di screening del primo trime-
stre anche nelle donne che decidono di sottoporsi al test DNA
libero senza prima aver eseguito il test combinato (vedi punto 2).

10. E’ auspicabile che l’esito del test del DNA libero sia refertato in
termini di rischio e non come presenza/assenza di anomalia. E’
inoltre raccomandabile che nel referto venga riportata la frazio-
ne fetale rilevata dal laboratorio, per poter valutare l’attendibili-
tà del test (vedi 6.2).

11. E’ auspicabile la costituzione di una Commissione Nazionale mul-
tidisciplinare per valutare la possibile modalità di integrazione di
tale test nei programmi di screening nazionali attraverso studi
prospettici finanziati dal Sistema Sanitario Nazionale che valuti-
no il rapporto costo-beneficio di diverse strategie di screening.

12. E’ consigliabile l’uso del termine “test del DNA libero circolante”
anziché “NIPT” (test prenatale non invasivo) in quanto quest’ul-
timo includerebbe qualsiasi test di screening prenatale non inva-
sivo (età materna, translucenza nucale, test combinato, test inte-
grato ecc.).
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1. Finalità dell’esame ecografico nel secondo trimestre (°)

1.1 Determinazione del numero dei feti.

1.2 Presenza di attività cardiaca fetale.

1.3 Valutazione dell’epoca gestazionale.

1.4 Valutazione dell’anatomia fetale.

1.5 Localizzazione placentare.

(o) Per secondo trimestre si intende il periodo di età gestazionale compreso tra 14
settimane compiute (pari a 14 settimane e 0 giorni) e 26 settimane compiute (pari a
26 settimane e 0 giorni).

2. Indicazioni all’esame ecografico nel secondo trimestre

2.1 Datazione della gravidanza, qualora non sia disponibile l’eco-
grafia del primo trimestre (Evidenza I-a. Livello di raccoman-
dazione A).

2.2 Identificazione delle gravidanze plurime, qualora non sia dispo-
nibile l’ecografia del primo trimestre (Evidenza I-a. Livello di rac-
comandazione A).

2.3 Perdite ematiche vaginali (Evidenza IV. Livello di raccomanda-
zione A).

2.4 Rischio specifico di malformazione fetale (Evidenza I-b. Livello
di raccomandazione B).
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2.5 Richiesta di diagnosi prenatale invasiva (Evidenza IV. Livello di
raccomandazione C).

2.6 Pazienti a basso rischio, in assenza di indicazioni specifiche (Evi-
denza I-c. Livello di raccomandazione B).

2.7 Altre indicazioni specifiche (es. valutazione quantità di liquido
amniotico, biometria fetale, valutazione cervice uterina, ecc.) (Evi-
denza IV. Livello di raccomandazione C).

3. Requisiti tecnologici della strumentazione

3.1 L’esame si esegue per via transaddominale con ecografo in tem-
po reale dotato di sonda addominale di almeno 3,5 MHz.

4. Informazione e consenso

Si ritiene opportuno che la persona assistita venga previamente infor-
mata in merito all’esame ecografico del II trimestre in modo da essere
messa in condizione di effettuare una scelta consapevole sull’effettua-
zione o meno dell’accertamento ecografico proposto.
In particolare per quanto riguarda specificamente questa tipologia di
esame il contenuto dell’informazione deve comprendere:
• Finalità principali dell’accertamento (valutazione anatomia fetale,

valutazione biometria fetale, localizzazione della placenta, quantità
di liquido amniotico).

• Limiti dell’esame ecografico nell’individuazione delle malformazio-
ni fetali.

5. Modalità di esecuzione dell’esame

5.1 Vanno ricercati i seguenti parametri:
• Numero dei feti.
• Presenza o assenza dell’attività cardiaca fetale.
• Valutazione dell’amnionicità e, se possibile, della corionicità,

in presenza di gravidanza plurima in cui non sia stato eseguito
l’esame ecografico nel primo trimestre.

• Placenta: localizzazione.
• Liquido amniotico: valutazione della quantità, anche soggettiva.

5.2 Datazione della gravidanza, qualora non sia stato eseguito l’esa-
me ecografico nel primo trimestre: prevede la misura del BPD,
integrata con altri parametri biometrici (lunghezza di un femo-
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re, circonferenza cranica, diametro trasverso del cervelletto) (Evi-
denza III. Livello di raccomandazione A).
Va effettuata una ridatazione ecografica solo se i valori biometri-
ci rilevati non sono compresi nei limiti di normalità della curva di
riferimento utilizzata, e se la discrepanza tra età gestazionale
anamnestica ed età gestazionale ecografica è uguale o superiore
a due settimane (Evidenza IV. Livello di raccomandazione B).
E’ consigliabile utilizzare curve di riferimento validate e idonee
per la popolazione a cui è rivolto l’esame di screening. Esse van-
no indicate sul referto riportando anche i valori di riferimento
per ogni settimana.

5.3 Valutazione dell’anatomia fetale: la morfogenesi fetale è un even-
to evolutivo, che non può essere colto in maniera omnicompren-
siva con un unico esame ecografico; qualora l’esame sia finalizza-
to allo studio dell’anatomia fetale e al riconoscimento/esclusio-
ne di patologie malformative maggiori, se ne consiglia l’esecuzio-
ne tra le 19 e le 21 settimane di età gestazionale (Evidenza IV.
Livello di raccomandazione B). A quest’epoca, la sensibilità me-
dia dell’ecografia è limitata, e varia in relazione all’apparato in
esame (Tab. 1 e Tab. 2). Un rischio anamnestico o attuale richie-
de approfondimenti specifici e mirati (Evidenza III. Livello di
raccomandazione B).

Bernaschek

Anderson

Chambers

Stoll

Grandjean

Queisser-Luft

 S.N.C.
 %

68,3

90

92,1

76,7

88,3

68,6

    G.E.
   %

46

72

24

47,3

53,7

42,3

Ur.
%

73

85

88,4

64,1

88,5

24,1

     Sch.
    %

53

31

25

18,2

36,6

//

Tabella 1
Sensibilità dello screening ecografico delle malformazioni fetali

Legenda:
S.N.C. Sistema Nervoso Centrale G.E. Apparato gastroenterico
Ur. Apparato uropoietico Sch. Apparato scheletrico
Cardiov. Apparato cardiovascolare § Sensibilità per le cardiopatie maggiori

N.B. La sensibilità riportata si riferisce alle malformazioni rilevate nel secondo e terzo trimestre,
in studi multicentrici.

Sensibilità
media %

 50,0

 58,3

 50,9

 37,8

 61,4

 30,3

  Cardiov.
 %

30

36

18,4

16,5

38,8§

5,9
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Tabella 2
Sensibilità dello screening ecografico

delle malformazioni fetali in Europa al 30 luglio 2015

French West Indies (France)

Wessex (UK)

Paris (France)

East Midlands & South Yorkshire (UK)

Northern England (UK)

Isle de la Reunion (France)

Thames Valley (UK)

Vaud (Switzerland)

Auvergne (France)

Hainaut (Belgium)

Wales (UK)

Basque Country (Spain)

Odense (Denmark)

Tuscany (Italy)

S Portugal

N Netherlands

Ukraine

Styria (Austria)

Emilia Romagna (Italy)

SE Ireland

Valencia Region (Spain)

Saxony-Anhalt (Germany)

Malta

Zagreb (Croatia)

Mainz (Germany)

Norway

Cork and Kerry (Ireland)

Hungary

Total

608

2,200

3,244

6,269

3,008

1,735

2,484

1,116

1,966

1,179

5,157

1,797

580

2,579

778

1,876

6,624

1,105

3,972

448

4,950

2,419

416

686

632

7,094

1,044

16,101

79,067

419

1,413

1,799

3,023

1,445

818

1,141

475

818

487

1,929

672

208

913

271

611

1,135

336

1,080

112

1,126

547

92

146

132

1,429

181

1,747

24,505

68.9 (65.1-72.5)

64.2 (62.2-66.2)

55.5 (53.7-57.2)

48.2 (47.0-49.5)

48.0 (46.3-49.8)

47.1 (44.8-49.5)

45.9 (44.0-47.9)

42.6 (39.7-45.5)

41.6 (39.4-43.8)

41.3 (38.5-44.1)

37.4 (36.1-38.7)

37.4 (35.2-39.7)

35.9 (32.1-39.8)

35.4 (33.6-37.3)

34.8 (31.6-38.2)

32.6 (30.5-34.7)

31.3 (29.8-32.8)

30.4 (27.8-33.2)

27.2 (25.8-28.6)

25.0 (21.2-29.2)

22.7 (21.6-23.9)

22.6 (21.0-24.3)

22.1 (18.4-26.3)

21.3 (18.4-24.5)

20.9 (17.9-24.2)

20.1 (19.2-21.1)

17.3 (15.2-19.8)

10.9 (10.4-11.3)

31.0 (30.7-31.3)

Registry
Total

number
of cases

Number
prenatally
diagnosed

Percentage
of all cases
(95% CI)

www.eurocat-network.eu
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Vanno ricercate e/o misurate le seguenti strutture:

Estremo cefalico
• Misura del diametro biparietale (BPD) e della circonferenza

cranica (CC).
• Misura dell’ampiezza del trigono ventricolare.
• Misura del diametro trasverso del cervelletto.
• Visualizzazione cavo del setto pellucido (CSP).
• Visualizzazione della cisterna magna.

Il CSP diviene visibile a partire dalla 18a settimana di amenorrea e va incontro
a obliterazione verso il termine di gravidanza. E’ una struttura la cui non
visualizzazione o alterazione è associata a diverse patologie. Si ricorda peraltro
che alcune di esse sono di difficile evidenziazione (es. displasia setto-ottica). La
cisterna magna va valutata in modo qualitativo rivolta alla ricerca di difetti
del tubo neurale e di malformazioni cerebellari.

• Visualizzazione delle orbite.
• Visualizzazione del labbro superiore.

Colonna vertebrale
• Scansione longitudinale della colonna.

Torace
• Visualizzazione dei polmoni.
• Situs cardiaco.
• Scansione “4-camere cardiache”.
• Connessione ventricolo-arteriosa sinistra (efflusso sinistro).
• Connessione ventricolo-arteriosa destra (efflusso destro).

Tre vasi
Questa scansione è utile per la valutazione dell’arteria polmona-
re, dell’aorta ascendente e della vena cava superiore.
In considerazione della difficoltà tecnica di acquisizione e lettura
di questa scansione, è opportuno che nei prossimi anni se ne
debba incoraggiare l’utilizzo al fine di garantirne un adeguato
apprendimento. Si ritiene pertanto che se nei prossimi anni ci
saranno chiare evidenze di un reale miglioramento della detec-
tion rate e dell’outcome dei feti con cardiopatia, la scansione 3
vasi potrà essere inclusa in un esame di screening.

Addome
• Misura della circonferenza addominale (CA).
• Visualizzazione dello stomaco e profilo della parete addomi-

nale anteriore.
• Visualizzazione di reni (§) e vescica.
• La presenza o assenza di uno dei due reni nella rispettiva log-

gia renale può non essere accertabile con sicurezza.

(§) Possono sussistere difficoltà alla visualizzazione di entrambi i reni nel
secondo trimestre. Un diametro anteroposteriore della pelvi renale a 19-21
settimane è meritevole di approfondimento diagnostico se >7 mm.
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Arti
• Visualizzazione delle ossa lunghe dei quattro arti.
• Visualizzazione (esclusivamente in termini di presenza/assenza) delle

estremità (mani e piedi), senza identificazione delle dita.
• Misura della lunghezza di un femore.

Liquido amniotico
Valutazione della quantità, anche soggettiva.

Placenta
Localizzazione.

5.4 In presenza di un reperto ecografico sospetto per malformazione
è consigliato un approfondimento diagnostico (Evidenza III. Li-
vello di raccomandazione B).

5.5 Non è un obiettivo dell’ecografia del secondo trimestre lo scree-
ning delle anomalie cromosomiche mediante la ricerca dei mar-
catori ecografici di cromosomopatia. Qualora due o più di questi
marcatori venissero rilevati, è indicato un counselling appropria-
to (Evidenza III. Livello di raccomandazione B).

5.6 In caso di placenta previa che ricopre l’orificio uterino interno (OUI)
(previa maior) o in presenza di placenta anteriore con il margine
inferiore distante <20 mm dall’OUI (previa minor) in paziente già
cesarizzata va riferita a Centro nascita adeguato alla gestione della
patologia (Evidenza III. Livello di raccomandazione B).

5.7 Nel caso in cui l’esame ecografico venga effettuato per specifiche
indicazioni al di fuori delle finalità di screening, le modalità di
effettuazione e i rilievi ecografici saranno conformi alle indica-
zioni all’esame e mirati a dare una risposta al quesito clinico per
il quale l’esame viene effettuato (Evidenza IV. Livello di racco-
mandazione C).

Velocimetria Doppler arterie uterine
L’utilizzo della velocimetria Doppler delle arterie uterine come test di
screening di preeclampsia e ritardo di crescita intrauterino è trattata
nel Capitolo 8.

6. Refertazione scritta

Deve essere sempre redatto un referto scritto in cui sono segnalati i
seguenti dati:
• Numero dei feti, presenza o assenza di attività cardiaca.
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• Amnionicità/corionicità in presenza di gravidanza plurima (qualo-
ra non sia stato eseguito l’esame ecografico del primo trimestre)
(vedi capitolo “La gravidanza gemellare”).

• Localizzazione della placenta.
• Valutazione della quantità di liquido amniotico.
• Tutti i parametri biometrici e gli aspetti morfologici illustrati nella

“Modalità di esecuzione dell’esame”. I dati biometrici devono essere
comparati con le curve di riferimento, segnalando se la datazione
ecografica corrisponde all’età gestazionale anamnestica.

• Nei casi in cui l’esame ecografico venga effettuato per indicazioni
specifiche, l’esito potrà essere riportato nella cartella clinica della
paziente o su di un referto a parte.
In questi casi, è raccomandabile informare la persona assistita delle
finalità dell’esame ecografico da effettuarsi e del fatto che in parti-
colare esso non è rivolto allo screening delle malformazioni fetali
riportando nella refertazione o nella cartella clinica la seguente fra-
se: “esame ecografico effettuato non per screening malformativo, ma per ...”
indicare la finalità dell’accertamento e aggiungere “di ciò si informa
persona assistita”.

• Eventuali limiti tecnici dell’esame (obesità materna*, posizione sfa-
vorevole del feto, ecc.) che impediscono/limitano lo studio dell’ana-
tomia fetale.

• I rilievi sospetti o patologici, che devono costituire un motivo di
approfondimento diagnostico (e dei quali è opportuno allegare
una documentazione fotografica).

• Eventuali consigli per controlli successivi o esami di approfondi-
mento.

• Data, nome e cognome e firma dell’operatore.
• Si suggerisce, di procedere all’archiviazione della refertazione in

maniera non alterabile per almeno 10 anni, accompagnata da una
documentazione iconografica; è consigliabile che dai fotogrammi
si possa risalire alla data dell’esame e all’identificazione della per-

* L’obesità è correlata ad una difficoltà maggiore di studio delle strutture anatomi-
che fetali e di conseguenza ci si aspetta una minore possibilità di individuazione
delle patologie fetali. Il numero sempre crescente di gravide obese rende attualmente
non praticabile l’ipotesi dell’effettuazione degli accertamenti ecografici su questo tipo
di pazienti solo presso strutture ecografiche di riferimento.
L’effettuazione di un esame ecografico per screening malformativo su di una pazien-
te obesa richiede un tempo maggiore rispetto a quello necessario per la paziente non
obesa e di ciò si deve tenere conto nell’organizzazione del servizio. E’ opportuno in-
formare la coppia in merito alle conseguenze dell’obesità sulla visualizzazione dell’ana-
tomia fetale e di conseguenza sull’individuazione delle patologie fetali ed è consigliabile
che tali concetti vengano riportati in modo comprensibile sul referto e sul foglio di infor-
mazione e consenso relativo all’ecografia ostetrica da dare alla persona assistita.
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sona assistita. E’ opportuno riportare sul referto il numero dei foto-
grammi allegati. Si suggerisce di allegare copia del foglio di infor-
mazione e consenso all’esame ecografico. Per i particolari relativi
alla refertazione, documentazione e archiviazione dell’esame si ri-
manda al capitolo specifico di queste Linee Guida.

7. Patologia malformativa evolutiva

Non è possibile eseguire la diagnosi di alcune patologie malformative
in quanto i segni ecografici compaiono solo tardivamente nel terzo
trimestre per le loro caratteristiche evolutive.
Un elenco delle patologie frequentemente a carattere evolutivo è ri-
portato in tabella 3.

Tabella 3
Patologie malformative fetali a più frequente comparsa

nel III trimestre e non diagnosticabili durante
l’esame di screening del II trimestre

Sistema Nervoso Centrale
Microcefalia
Ventricolomegalia ad insorgenza tardiva
Ipoplasia del corpo calloso

Cuore torace
Idrotorace
Stenosi valvolari aortiche e polmonari
Coartazione aortica
Forme ad esordio tardivo di cuore sinistro ipoplasico e sue varianti
Ernie diaframmatiche con erniazione tardiva dei visceri addominali

Addome
Patologia Ostruttiva Intestinale
Idronefrosi ad insorgenza tardiva
Displasie renali ad insorgenza tardiva

Arti
Displasie scheletriche ad insorgenza tardiva
Alcune forme di piede torto
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1. Finalità dell’esame ecografico nel terzo trimestre

1.1 Valutazione della crescita fetale.

1.2 Valutazione della quantità di liquido amniotico e dell’inserzione
placentare.

2. Indicazioni all’esame ecografico nel terzo trimestre

2.1 Rischio anamnestico o attuale di patologia della crescita fetale o
gravidanza plurima (Evidenza III. Livello di raccomandazione B).
Sono fattori di rischio:
• Valutazione clinica di un utero di dimensioni maggiori o minori

rispetto all’epoca gestazionale.
• Ipertensione cronica o gestazionale.
• Diabete pre-esistente la gravidanza o diabete gestazionale.
• Malattie renali croniche.
• Sindrome da anticorpi antifosfolipidi.
• Precedente figlio SGA.
• Precedente morte endouterina.
• Età materna superiore a 40 anni.
• Body Mass Index <15 o >30.
• Gravidanza da tecniche di fecondazione assistita.
• Fumo superiore a 10 sigarette al giorno.
• Abuso di sostanze (cocaina, alcol).

2.2 Perdite ematiche vaginali (Evidenza III. Livello di raccomanda-
zione B).

2.3 Sospette anomalie del liquido amniotico (polidramnios o oligo-
amnios) e di inserzione placentare (Evidenza III. Livello di racco-
mandazione B).
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2.4 Sospette malformazioni o malformazioni già diagnosticate a ca-
rattere evolutivo (Evidenza III. Livello di raccomandazione B).

2.5 Gravidanza a ≥41 settimane di età gestazionale (valutazione della
quantità di liquido amniotico) (Evidenza III. Livello di raccoman-
dazione C).

2.6 Altre indicazioni specifiche (es. valutazione quantità di liquido
amniotico, valutazione nodi di mioma, valutazione cervice uteri-
na, ecc.) (Evidenza III. Livello di raccomandazione C).

2.7 In gravidanze senza fattori di rischio, pur se è incerta la validità
dell’ecografia nel terzo trimestre per identificare i feti con ano-
malie della crescita.

2.8 Dopo la 34a settimana in programmi finalizzati ad evidenziare
feti con patologia dell’accrescimento ad esordio tardivo.

3. Requisiti tecnologici della strumentazione

L’esame si esegue per via transaddominale con ecografo dotato di son-
da transaddominale di almeno 3,5 MHz. Il ricorso alla sonda transvagi-
nale (di almeno 5 MHz) può essere necessario principalmente per valu-
tare il rapporto fra la placenta e l’orifizio uterino interno.

4. Modalità di esecuzione dell’esame

4.1 Valutazione della situazione, presentazione ed attività cardiaca
fetale.

4.2 Valutazione della quantità di liquido amniotico e della localizza-
zione della placenta.

4.2.1 Per quanto riguarda il liquido amniotico è sufficiente una
valutazione soggettiva (quantità normale, ai limiti inferiori
della norma, oligoamnios, ecc.).

4.2.2 Per quanto riguarda la placenta è importante, se l’inserzio-
ne appare bassa con l’approccio transaddominale, definire
il suo rapporto con l’orifizio uterino interno. A tale scopo,
può essere utile, l’ecografia transvaginale.

In caso di placenta previa che ricopre l’orificio uterino interno (OUI)
(previa maior) o in presenza di placenta anteriore con il margine infe-
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riore distante <20 mm dall’OUI (previa minor) in paziente già cesariz-
zata va riferita a Centro nascita adeguato alla gestione della patologia
(Evidenza III. Livello di raccomandazione B).

4.3 Biometria. Misurazione di:
• Circonferenza cranica (CC), diametro biparietale (BPD).
• Circonferenza addominale (CA).
• Lunghezza di un femore.

La biometria del terzo trimestre non deve mai essere utilizza-
ta per datare la gravidanza. L’età gestazionale deve sempre
essere definita prima di iniziare un esame nel terzo trime-
stre. Essa può essere stabilita o in base alla data di un’ultima
mestruazione certa o in base ad un’ecografia eseguita entro
le 22 settimane di età gestazionale. I valori biometrici ottenu-
ti devono essere raffrontati con i valori di riferimento della
settimana definita ad inizio esame. Nei casi in cui l’età gesta-
zionale sia ignota, una stima dovrà avvalersi di tutti i dati
clinici ed anamnestici disponibili, della misura ecografica delle
variabili biometriche sopra elencate, della valutazione della
quantità di liquido amniotico e della valutazione della velo-
cità di crescita delle variabili biometriche stesse rimisurate a
distanza di 2-3 settimane.
La stima del peso fetale, basata sulle misure delle variabili
biometriche, è inficiata da un errore che è uguale o superio-
re al +/- 10%: non è raccomandata, se non in casi selezionati
(Evidenza III. Livello di raccomandazione C).

4.4 Anatomia. Lo studio deve includere: ventricoli cerebrali, 4-came-
re cardiache, stomaco, reni, vescica. Il riconoscimento delle mal-
formazioni non è un obiettivo specifico dell’ecografia del terzo
trimestre nelle gravidanze a basso rischio. Un rischio anamnesti-
co o attuale richiede approfondimenti specifici e mirati (Eviden-
za III. Livello di raccomandazione B).
Per quanto riguarda le gravidanze multiple si invita a fare riferi-
mento al capitolo specifico di queste Linee Guida dedicato alle
gravidanze gemellari.

5. Refertazione scritta

Deve essere sempre redatto un referto scritto in cui sono segnalati i
seguenti dati:
• Numero di feti, presenza o assenza di attività cardiaca.
• Presentazione fetale.
• Localizzazione della placenta.
• Valutazione della quantità di liquido amniotico.
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• Tutti i parametri biometrici e gli aspetti morfologici illustrati nella
“Modalità di esecuzione dell’esame”. Qualora siano disponibili valutazio-
ni longitudinali, i valori ottenuti, che configurano una curva di cre-
scita del feto oggetto di esame, devono essere riportati su un grafico
di crescita di riferimento.

• Nei casi in cui l’esame ecografico venga effettuato per indicazioni
specifiche (es. biometria fetale, dopplerflussimetria, valutazione li-
quido amniotico, cervicometria, ecc.), l’esito potrà essere riportato
nella cartella clinica della paziente o su di un referto a parte. In
questi casi, è raccomandabile informare la persona assistita delle fi-
nalità dell’esame ecografico, riportando nella refertazione o nella
cartella clinica la seguente frase: “esame ecografico effettuato per
...” (indicare la finalità dell’accertamento e aggiungere “di ciò si
informa la persona assistita”).

• Eventuali consigli per controlli successivi.
• Eventuali limiti dell’esame (obesità*, posizione sfavorevole del feto, ecc.).
• Data, nome, cognome e firma dell’operatore.

Si suggerisce, di procedere all’archiviazione della refertazione in ma-
niera non alterabile per almeno 10 anni, accompagnata da una docu-
mentazione iconografica; è consigliabile che dai fotogrammi si possa
risalire alla data dell’esame e all’identificazione della persona assistita.
E’ opportuno riportare sul referto il numero dei fotogrammi allegati. Si
suggerisce di allegare copia del foglio di informazione e consenso al-
l’esame ecografico. Per i particolari relativi alla refertazione, documen-
tazione e archiviazione dell’esame si rimanda al capitolo dedicato di
queste Linee Guida.
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1. Finalità dell’ecocardiografia fetale

L’ecocardiografia fetale è un esame diagnostico che ha come finalità il
controllo sequenziale dell’anatomia cardiaca allo scopo di evidenziare
o escludere la presenza di una cardiopatia congenita (CC) nei feti a
rischio. Un feto viene considerato a rischio specifico di cardiopatia con-
genita in presenza di almeno uno dei fattori elencati nelle indicazioni.

2. Indicazioni all’esecuzione dell’ecocardiografia fetale

2.1 Indicazioni materne e/o familiari.

2.1.1 Familiarità per cardiopatia congenita (rischio di ricorrenza
di CC 1-4%). Il rischio di ricorrenza varia in funzione del
tipo di lesione e del grado di parentela. In caso di un solo
figlio precedente affetto è dell’1-4% ed aumenta fino a 3-4
volte in caso di due figli precedenti con cardiopatia conge-
nita. Quando è affetto uno dei genitori il rischio di ricor-
renza è maggiore se ad essere affetta è la madre. Le anoma-
lie a più alto rischio di ricorrenza sono la stenosi aortica, i
difetti settali e le anomalie del situs (Evidenza I. Livello di
raccomandazione B). L’ecocardiografia fetale vista la bassa
prevalenza non è indicata in parenti di II e III grado (Evi-
denza III. Livello di raccomandazione B). NON rappresen-
tano indicazioni all’ecocardiografia fetale la presenza in
famiglia di condizioni e difetti minori quali il prolasso mi-
tralico, l’aorta bicuspide.

2.1.2 Malattie ereditarie (rischio di ricorrenza di CC 25-50%) (Evi-
denza I. Livello di raccomandazione C). Presenza su base
familiare di sindromi e mutazioni genetiche che segregano
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con modalità mendeliana, caratterizzate dalla presenza di
difetti cardiaci congeniti o dovuti a microdelezione, laddo-
ve la condizione non sia diagnosticabile in epoca prenatale
con metodologie più precoci e sensibili (tecniche di biolo-
gia molecolare, CGH array, FISH) o sia caratterizzata da
notevole variabilità di espressione (es. fenotipo CATCH).

2.1.3 Malattie Materne
2.1.3.1 Diabete. Il diabete insulino-dipendente (IDDM), spe-

cie se non compensato in gravidanza, comporta un
aumento di circa 5 volte (3-5%) del rischio di car-
diopatia rispetto alla popolazione generale, con un
rischio relativo (RR) maggiore per specifici difetti
cardiaci: eterotassia (RR 6,6), truncus arteriosus (RR
4,72), trasposizione dei grossi vasi (RR 2,85), ven-
tricolo unico (RR 18,24). Pertanto l’ecocardiogra-
fia fetale va eseguita in tutte le gravide con IDDM
(Evidenza I. Livello di raccomandazione A). La com-
parsa di insulino-resistenza nel III trimestre ed il
diabete gestazionale non appaiono associati ad in-
cremento del rischio di cardiopatia congenita del
feto, pertanto non vi è indicazione ad eseguire l’eco-
cardiografia fetale in queste pazienti (Evidenza III.
Livello di raccomandazione B). In caso di scarso
controllo glicemico nelle pazienti affette da IDDM
o diabete gestazionale, i feti possono sviluppare iper-
trofia ventricolare la cui regressione è stata associa-
ta al controllo glicemico perinatale. Pertanto in
donne con HbA

1C 
>6% è consigliabile un controllo

nel III trimestre, la cui utilità clinica non è stata
però ancora definita (Evidenza III. Livello di racco-
mandazione B).

2.1.3.2 La Fenilchetonuria (Evidenza I. Livello di raccoman-
dazione A). Tale condizione è associata ad un in-
cremento del rischio di CC dell’ordine di 10-15 vol-
te per esposizione del feto durante l’organogenesi
a valori di fenilalanina materna >15 mg/dl. L’eco-
cardiografia fetale non è indicata per le donne con
fenilchetonuria ben controllata, i cui livelli di feni-
lalanina, in epoca preconcezionale o nel I trime-
stre sono <10 mg/dl, mentre è indicata se i livelli
sono >10 mg/dl.

2.1.3.3 Malattie autoimmuni e positività autoanticorpi (Eviden-
za II-a. Livello di raccomandazione B). L’associazio-
ne tra il lupus e le altre connettiviti con il blocco
atrio-ventricolare completo (BAV) o la semplice pre-
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senza di autoanticorpi è nota. Il feto può essere af-
fetto solo in caso di positività della madre degli auto-
anticorpi antinucleari di tipo IgG (anti-Ro/SSA o anti-
La/SSB), indipendentemente dai sintomi clinici. Il
numero di feti affetti da BAV sale dall’1-2% al 19%
in caso di precedente figlio affetto. Inoltre le pazien-
ti alle quali alla positività degli autoanticorpi si ag-
giunga l’ipotiroidismo (RR 9) oppure un deficit del-
la vitamina D, il rischio di avere un feto affetto da
BAV è maggiore rispetto ad una paziente con i soli
autoanticorpi positivi. In aggiunta alle anomalie del
sistema di conduzione cardiaco, il 10-15% dei feti
esposti ad autoanticorpi SSA con difetti del sistema
di conduzione può sviluppare miocardite, fibroela-
stosi endocardica ed anomalie delle valvole atrioven-
tricolari. La sorveglianza ecocardiografica fetale do-
vrebbe iniziare a partire dalle 16-18 settimane ad in-
tervalli di 1-2 settimane fino alla 26a-28a settimana.

2.1.3.4 Farmaci teratogeni (RR=n.v.). Nonostante non si
possa escludere la possibilità che molte sostanze o
farmaci possano interferire con l’organogenesi car-
diaca, solo in pochi casi sono state segnalate asso-
ciazioni significative, non sempre peraltro confer-
mate.

I farmaci per cui è indicato attualmente l’ecocar-
diografia fetale sono:

ACE-inibitori
L’uso nel I trimestre di ACE-inibitori è associato ad
un incremento del rischio di CC con un 2,9% di
neonati esposti che risultano affetti ed un RR di
3,72 (95% CI, 1,89-7,30) (Evidenza II-a. Livello di
raccomandazione B).

Acido retinoico
L’esposizione fetale all’acido retinoico è associata
ad incremento del rischio di CC (in particolare di-
fetti del cono-tronco ed anomalie dell’arco aorti-
co) pertanto è sempre indicata l’esecuzione di
un’ecocardiografia fetale (Evidenza I. Livello di rac-
comandazione B).

FANS
L’assunzione dei FANS nel III trimestre può causa-
re la chiusura precoce del dotto arterioso pertanto
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risulta indicata l’esecuzione dell’ecocardiografia fe-
tale al fine di escludere una restrizione del dotto
arterioso (Evidenza I. Livello di raccomandazione A).
L’utilizzo di FANS nel I trimestre è associato ad un
lieve incremento del rischio di CC (OR=1,86 CI,
1,32-2,62) e non giustifica l’esecuzione di un’eco-
cardiografia (Evidenza II-b. Livello di raccomanda-
zione B).

SSRIs Paroxetina
L’utilizzo di SSRIs in gravidanza non è associato ad
incremento del rischio di CC (Evidenza III. Livello
di raccomandazione A), ad eccezione della paroxe-
tina e fluoxetina (Evidenza II-b. Livello di racco-
mandazione A) per cui è indicata l’ecocardiografia
fetale.

Litio
L’assunzione di litio rimane un’indicazione all’eco-
cardiografia fetale per quanto recenti studi abbia-
no ridimensionato il RR di CC in modo sostanziale
(Evidenza II-b. Livello di raccomandazione B).

Non costituiscono invece indicazioni all’ecocardio-
grafia i seguenti farmaci:
• gli anticonvulsivanti utilizzati in gravidanza inclu-

dono la carbamazepina, la difeniidantoina e l’aci-
do valproato. L’utilità dell’ecocardiografia fetale
nelle pazienti trattate con questi farmaci non è
stata stabilita (Evidenza II-b. Livello di raccoman-
dazione A) e quindi non vi è indicazione attuale
ad eseguire l’ecocardiografia fetale;

• la teratogenicità degli antagonisti della vitamina
K è nota, ma studi recenti hanno dimostrato che
non esiste un aumento del rischio di CC. L’assun-
zione in gravidanza di antagonisti della vitamina
K non rappresenta indicazione all’ecocardiogra-
fia fetale sebbene debba essere effettuata un ac-
curato studio dell’anatomia fetale per il RR di al-
tre anomalie congenite (Evidenza III. Livello di
raccomandazione B).

E’ importante sottolineare che l’indicazione all’eco-
cardiografia fetale è valida per farmaci di compro-
vata teratogenicità e NON per tutti i farmaci co-
munque assunti nel I trimestre.
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2.1.3.5 Gravidanze insorte mediante procreazione medical-
mente assistita (PMA) ed in particolare il ricorso
alla fecondazione in vitro (FIVET) sembra associa-
to ad un rischio di CC riportato tra 1,1 e 3,3% (Evi-
denza II-a. Livello di raccomandazione A).
Il rischio sembra essere associato prevalentemente a
difetti del setto interatriale (DIA) ed interventrico-
lare (DIV) ma sono state segnalate alcune cardiopa-
tie complesse, per lo più anomalie degli efflussi, ed
in particolare il ventricolo destro a doppia uscita. E’
stata inoltre segnalata un’associazione specifica tra
la tecnica utilizzata per la PMA ed il rischio di CC,
in particolare la ICSI effettuata dopo raccolta dello
sperma testicolare o epididimale (TPT), risultereb-
be la tecnica maggiormente associata alle cardiopa-
tie con un rischio di CC aumentato fino al 3,6%
rispetto ai casi di ICSI eseguite con sperma sponta-
neamente prodotto, risultato di circa l’1,4%.
In considerazione dell’elevato numero di gravidan-
ze attualmente ottenuto sul territorio nazionale con
l’impiego della metodica ICSI, delle oggettive diffi-
coltà dei Centri di riferimento in cui si effettua l’eco-
cardiografia fetale nell’offrire tale tipologia di accer-
tamento a tutte queste gravide e della riportata mag-
giore incidenza di patologie malformative cardiache
correlata all’impiego della TPT, si raccomanda che
l’ecocardiografia fetale venga effettuata almeno nel-
le gravidanze ottenute con quest’ultima tecnica.

2.1.3.6 Infezioni materne. La rosolia rappresenta l’unica
infezione materna per la quale è indicata, quando
contratta nel I trimestre, l’esecuzione dell’ecocar-
diografia fetale, essendo associata a CC con un RR
di 1,8 (Evidenza I. Livello di raccomandazione C).
L’esposizione o la sieroconversione in gravidanza
ad altri agenti virali non è associata a malformazio-
ni cardiache in assenza di altri segni ecografici (es.
idrope, versamenti) pertanto la sola sieroconversio-
ne non rappresenta indicazione all’esecuzione di
un’ecocardiografia fetale (Evidenza III. Livello di
raccomandazione C), tuttavia dovrebbe essere ese-
guita in caso sia sospettata una miocardite o una
pericardite fetale ad un esame di II livello (Eviden-
za I. Livello di raccomandazione C).

2.1.3.7 Obesità. L’obesità è associata ad incremento del
rischio di cardiopatie congenite, ma sono necessari
ulteriori studi al fine di stabilire se essa rappresenti
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un fattore di rischio indipendente dall’anomalia del
metabolismo del glucosio che spesso interessa le pa-
zienti obese. Per questi motivi NON rappresenta
un’indicazione all’ecocardiografia in assenza di al-
tri fattori di rischio.

2.2 Indicazioni fetali

2.2.1 Aberrazioni cromosomiche note o sospette (Evidenza I.
Livello di raccomandazione C).
2.2.1.1 Rischio 50-90%. Diagnosi prenatale di alterazioni

cromosomiche associate a quadri sindromici (triso-
mia 21) ai fini di un’accurata definizione del rilie-
vo prognostico e del management perinatale.

2.2.1.2 Rischio 15-20%. Diagnosi prenatale di alterazioni cro-
mosomiche associate a quadri fenotipici variabili o
non definiti in maniera assoluta, ai fini di ottimizzare
il “counselling” e l’eventuale assistenza alla nascita:
Sindrome di Turner, alterazione dei cromosomi ses-
suali, alterazioni cromosomiche di raro riscontro con
possibilità in alcuni casi di associazioni specifiche.

2.2.1.3 Rischio <2%. Rischio in diagnosi prenatale di altera-
zioni cromosomiche non associabili a precise altera-
zioni del fenotipo, ai fini del “counselling” (riduzione
del rischio di alterazioni fenotipiche): mosaicismi di
II e III livello (1% circa alla diagnosi prenatale), cro-
mosomi “marker” (0,4-0,6/1.000 alla diagnosi prena-
tale), alterazioni strutturali de novo apparentemente
bilanciate (<0,3/1.000 alla diagnosi prenatale).

2.2.2 Segni ecografici
2.2.2.1 Sospetto di cardiopatia congenita al test di screening (Evi-

denza I. Livello di raccomandazione B). Sospetto
di anomalia strutturale sorto nel corso di ecografia
di routine in pazienti a basso rischio, con conse-
guente positività al test di screening. Il 40% delle
pazienti sottoposte ad ecocardiografia fetale, in se-
guito al sospetto di un’anomalia delle 4-camere (4C)
nel corso di un esame ecografico di screening, risul-
ta avere un feto affetto da CC. Va tenuto presente
che alcune CC hanno carattere evolutivo; possono,
cioè, manifestarsi o slatentizzarsi solo nella secon-
da parte della gravidanza. Si sottolinea che la pre-
senza di “golf ball” all’interno delle camere cardia-
che NON rappresenta un’indicazione all’ecocardio-
grafia fetale.
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2.2.2.2 Aritmia fetale. Nei casi di aritmia fetale, l’esame eco-
cardiografico è in grado di valutare il tipo di arit-
mia ed eventuali anomalie cardiache associate, che
possono essere presenti in più del 50% dei casi di
blocco atrio-ventricolare e nell’1% dei casi di ta-
chiaritmia. Si segnala, tuttavia, che gran parte del-
le pazienti inviate all’esame di II livello per presun-
ta aritmia, non hanno alcun tipo di aritmia patolo-
gica. Una transitoria fase di bradicardia, che può
anche arrivare all’asistolia momentanea, è un re-
perto molto frequente durante l’ecografia di routi-
ne. Tale aritmia NON riveste assolutamente carat-
tere patologico essendo dovuta ad un riflesso vaga-
le stimolato dalla pressione del trasduttore sull’ute-
ro e talvolta sulle strutture fetali. Pertanto, il riscon-
tro di tale fisiologica aritmia NON rappresenta di
per sé indicazione ad ecocardiografia fetale. Ana-
logamente, NON rappresentano indicazione all’eco-
cardiografia fetale le extrasistoli sporadiche. Uni-
che indicazioni reali all’ecocardiografia fetali sono
quindi: bradicardia persistente, tachicardia persisten-
te (Evidenza I. Livello di raccomandazione C) ed
altre alterazioni del ritmo frequenti (Evidenza I.
Livello di raccomandazione C) o persistenti (Evi-
denza II-a. Livello di raccomandazione C).

2.2.2.3 Translucenza nucale aumentata. I feti con NT >95o cen-
tile e corredo cromosomico normale hanno un ri-
schio aumentato di difetti cardiaci maggiori che
aumenta in maniera esponenziale con l’aumenta-
re dello spessore della NT. L’ecocardiografia fetale
è indicata in tutti i feti con un NT maggiore o uguale
a 3,5 mm (Evidenza I. Livello di raccomandazione
A) ed è ragionevole eseguirla in caso di NT com-
presa tra 3 e 3,5 mm (Evidenza II-a. Livello di rac-
comandazione A). Non è indicata nei feti con test
combinato positivo ma NT <3,0 mm.

2.2.2.4 Flusso retrogrado nel dotto venoso o rigurgito tricuspidale.
Nei feti con inversione del flusso a livello del dotto
venoso o rigurgito tricuspidale, associati o meno a
NT aumentata, evidenziati durante l’ecografia del-
le 11+0 - 13+6 settimane, è indicata l’esecuzione
dell’ecocardiografia (Evidenza I. Livello di racco-
mandazione A).

2.2.2.5 Iposviluppo fetale precoce (a comparsa nel II trime-
stre). In questo caso, le anomalie cardiache conge-
nite sono più frequentemente associate ad aneu-
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ploidie oppure a sindromi complesse. Invece l’ipo-
sviluppo classico, a comparsa nel III trimestre (28
settimane ed oltre) NON rappresenta un’indicazio-
ne all’ecocardiografia fetale.

2.2.2.6 Malformazioni extra-cardiache maggiori. L’incidenza
di CC in presenza di una o più malformazioni ex-
tracardiache è compresa tra il 20 e il 45% e dipen-
de dal tipo di popolazione, dal tipo di malforma-
zione e dall’epoca gestazionale in cui l’esame eco-
grafico di screening è eseguito (Evidenza I. Livello
di raccomandazione B).

2.2.2.7 Idrope fetale non immunologica. Anomali cardiovasco-
lari sono presenti nel 20-30% dei casi di idrope feta-
le non immunologica. L’idrope può essere espres-
sione di scompenso cardiogeno (in caso di CC),
ovvero un segno ecografico associato ad eziologia
cromosomica o sindromica (Evidenza I. Livello di
raccomandazione B).

2.2.2.8 Gemellarità monocoriale. Il rischio di cardiopatie con-
genite è leggermente aumentato solo nella gemel-
larità monocoriale. Nella gestazione bicoriale, il ri-
schio è il doppio del rischio normale, per la presen-
za di 2 individui, ma non vi è alcun incremento ag-
giuntivo di rischio (Evidenza I. Livello di raccoman-
dazione A). Non rappresentano un’indicazione le
gravidanze gemellari bicoriali se non con altri fatto-
ri di rischio (esempio ottenute da ICSI con TPT).

3. Ecocardiografia fetale nel I trimestre di gravidanza

L’accuratezza diagnostica dell’ecocardiografia fetale eseguita nel I tri-
mestre di gravidanza è bassa e dipende principalmente dall’esperienza
del Centro e dalla popolazione in esame. Le indicazioni all’esecuzione
dell’ecocardiografia nel I trimestre sono le medesime del II trimestre;
tuttavia, l’esecuzione così precoce è generalmente riservata ai casi con
rischio di CC più elevato o a pazienti con precedenti di CC gravi. Inol-
tre, la translucenza nucale aumentata, le anomalie del flusso del dotto
venoso ed il rigurgito della valvola tricuspide, sono markers ecografici
associati ad incremento del rischio di CC, che se riscontrati nel corso
dell’ecografia di screening per le aneuploidie, consentono di identifica-
re i feti ad alto rischio da sottoporre ad ecocardiografia fetale nel I
trimestre. L’epoca gestazionale in cui viene effettuato lo studio influen-
za la scelta dell’approccio ecografico. L’approccio TV è superiore a quello
TA tra 11 e 13 settimane, non vi è differenza a 14 settimane, mentre
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l’approccio TA è più accurato dopo 15 settimane. Un’ecocardiografia
completa prevede:
• valutazione della posizione fetale e dell’orientamento,
• scansione 4C,
• scansione efflusso destro e sinistro,
• visualizzazione dell’incrocio dell’efflusso destro e sinistro,
• scansione 3 vasi trachea,
• visualizzazione arco aortico e duttale,
• color Doppler e Doppler spettrale sulla valvola tricuspide e dotto venoso,
• color Doppler di entrambi gli efflussi per valutare la corretta direzio-

ne del flusso in questi vasi,
• valutazione della frequenza cardiaca fetale.

L’ecocardiografia fetale del I trimestre ha una buona concordanza con
l’ecocardiografia del secondo trimestre (74,5%). Vista la discordanza
nei restanti 25% dei casi è pertanto raccomandata l’esecuzione di eco-
cardiografia in epoca più avanzata per la conferma diagnostica e di
ecografie sequenziali in caso di cardiopatia confermata, per le note
caratteristiche evolutive che possono nel tempo modificare la diagnosi
e la prognosi del difetto.

4. Ecocardiografia fetale 3D e 4D

Nell’ultimo decennio l’ecografia 3D e 4D è stata utilizzata nello studio
del cuore, nella valutazione delle CC e nella misurazione volumetrica
delle dimensioni e delle funzioni delle camere cardiache. L’acquisizio-
ne, la visualizzazione e la manipolazione del volume 3D e 4D del cuore
richiede trasduttori specializzati, algoritmi sofisticati e competenze tec-
niche che hanno rallentato la diffusione dell’applicazione clinica della
tecnologia 3D/4D sul cuore. Quest’ultima rappresenta, attualmente,
uno strumento di ricerca e non un’alternativa all’imaging cardiaco fe-
tale 2D convenzionale. Tuttavia il potenziale clinico di tali tecnologie
nel migliorare lo screening di gravidanze a basso rischio per CC o per
complementare l’imaging in feti affetti da CC è promettente, special-
mente se combinato con la telemedicina e con l’uso di algoritmi per
automatizzare l’estrazione dei vari piani dal volume 3D/4D acquisito
(Evidenza II-b. Livello di raccomandazione B).

5. Strumentazione

L’ecocardiografia fetale, va eseguita con un ecografo dotato di trasdut-
tori convex o settoriali a larga banda e con i seguenti moduli:
A) bidimensionale ad alta definizione con zoom e possibilità di cineloop;
B) Doppler colore;
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C) Doppler spettrale (pulsato);
D) M-mode.
Opzionali sono il power Doppler e il Doppler continuo.

Il settaggio per l’ecocardiografia fetale mira ad ottenere un frame rate
quanto più elevato possibile, per le alte frequenze cardiache fetali. Esso
prevede: A) Bidimensionale: scala dei grigi “dura”con pochi toni inter-
medi, fascio ultrasonico stretto, fuoco singolo, persistenza assente o estre-
mamente bassa per un frame rate più elevato possibile; B) Doppler
colore e spettrale: box colore piccolo, mappa direzionale del colore,
scala di campionamento di 50-90 cm/sec per i distretti arteriosi e di 7-20
cm/sec per i distretti venosi, persistenza assente o bassa. Per il Doppler
spettrale, il filtro di parete va settato intorno a 150-300 Hz per i distretti
arteriosi e a 50-100 Hz per quelli venosi. Il volume campione deve essere
piccolo (2-4 mm). In Doppler spettrale, la valutazione maggiormente
utilizzata è quella della velocità di picco sistolico (peak sistolic velocity),
per la diagnosi delle stenosi valvolari, con un angolo di insonazione <30o.

6. Modalità di esecuzione dell’esame

6.1 Epoca d’esame. L’epoca di gestazione in cui eseguire l’ecocardio-
grafia fetale dipende da molteplici fattori, inclusi l’indicazione e
l’epoca gestazionale in cui viene sospettata la CC o la malforma-
zione extracardiaca. L’ecocardiografia fetale nelle pazienti a ri-
schio di avere un feto affetto da CC dovrebbe essere eseguita tra
20-22 settimane. E’ importante sottolineare che l’esame del se-
condo trimestre non consente l’identificazione di patologie evo-
lutive. Nei casi a rischio di patologia evolutiva è auspicabile la
ripetizione dell’ecocardiografia fetale nel III trimestre. Inoltre le
aritmie fetali possono apparire tardivamente nel II-III trimestre.
Questo è particolarmente vero per le tachicardie, che spesso non
si manifestano prima di 25-26 settimane ed in alcuni casi solo nel
III trimestre.

6.2 Modalità d’esecuzione. La valutazione completa del cuore fetale
richiede una prima valutazione anatomica, eseguita in bidimen-
sionale, seguita da una valutazione funzionale per la quale si uti-
lizzano Doppler colore e spettrale. La valutazione anatomica se-
quenziale prevede la sistematica osservazione del sito viscerale,
delle connessioni atrio-ventricolari, ventricolo-arteriose, dei ritor-
ni venosi sistemici e polmonari. Le sezioni ecocardiografiche ne-
cessarie ad ottenere queste informazioni possono essere moltepli-
ci; quelle più utilizzate includono:
• scansione dell’addome per il situs viscerale,
• la scansione 4-camere (apicale e trasversa),
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• color Doppler di entrambe le valvole atrioventricolari per va-
lutare il normale riempimento ventricolare e la presenza di
rigurgiti valvolari o aumenti di velocità,

• l’asse lungo di sinistra (efflusso sinistro),
• l’asse lungo di destra (efflusso destro),
• l’asse corto di destra alto e basso,
• color Doppler di entrambi gli efflussi per valutare la corretta

direzione del flusso in questi vasi,
• la sezione dei 3 vasi e trachea,
• la scansione trasversa addominale (inclusa la visualizzazione della

vena cava inferiore e dell’aorta addominale e del dotto venoso),
• le scansioni sagittali dell’arco aortico, dello sbocco della vena

cava superiore ed inferiore nell’atrio destro, e dell’arco duttale,
• studio della frequenza cardiaca e dell’intervallo PR con meto-

diche time motion, color time motion o Doppler pulsato nei
casi a rischio di BAV,

• sulle stesse scansioni, quando necessario può essere effettuata
la valutazione funzionale, con l’ausilio del Doppler colore e
spettrale.

Durante l’esecuzione dell’ecocardiografia fetale è, ove possibile,
auspicabile l’acquisizione e l’archiviazione delle immagini come
singoli fotogrammi o sotto forma di filmati. In caso di riscontro di
cardiopatie congenite, è indicato approfondimento diagnostico e
counselling adeguato con la presenza del cardiologo pediatra ed
eventuali altri specialisti (genetista, cardiochirurgo, neonatologo).

7. Accuratezza diagnostica

7.1 Accuratezza diagnostica generale. Rappresenta una media del-
l’accuratezza con la quale vengono ad essere evidenziati i vari
quadri di difetti cardiaci. Il valore riportato della maggioranza
degli autori su casistiche ampie è inferiore all’80% pur con note-
voli variabilità in funzione del tipo di cardiopatia. L’accuratezza
diagnostica si riduce in presenza di fattori sfavorevoli quali un
accentuato pannicolo adiposo addominale materno, una riduzio-
ne della quantità di liquido amniotico e la gravidanza multipla.
Tali fattori possono rendere difficoltoso o, talvolta, impossibile
un esame diagnostico accurato.

7.2 Accuratezza diagnostica per singolo tipo di cardiopatia congenita
(CC). Questa viene ad essere definita sulla base di alcune premesse
di ordine anatomico e metodologico, alle quali vengono aggiunti i
dati desunti dalle principali casistiche riguardanti i singoli tipi di
CC pubblicate in letteratura. In particolare va tenuto presente che:
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A) il potere di risoluzione degli apparecchi rende poco visibile al-
cuni DIV di medio/piccole dimensioni; B) la fisiologica situazione
cardiocircolatoria in utero rende impossibile la diagnosi di dotto
arterioso pervio e quella di difetto interatriale di tipo ostium secun-
dum; C) alcune CC mostrano un’evolutività, cioè possono compari-
re solo nel III trimestre o a volte dopo la nascita, e sono quindi
compatibili con un esame ecocardiografico del II trimestre norma-
le (prevalentemente ma non solo, stenosi delle valvole semilunari
e la coartazione aortica). Per quanto concerne gli studi pubblicati
in letteratura che riportano l’accuratezza diagnostica per singolo
tipo di CC, pochi sono quelli che descrivono un numero di casi
sufficienti per giungere a qualsiasi conclusione.

8. Refertazione scritta

L’ecocardiografia fetale è un esame diagnostico. La refertazione deve
prevedere la descrizione anatomica (normale o patologica), seguendo,
possibilmente, l’analisi sequenziale e la conclusione dell’esame, secon-
do quanto di sotto riportato:
• Dati anagrafici.
• Dati anamnestici essenziali.
• Indicazione all’esame.
• Informazione o consenso all’esame.
• Descrizione dell’anatomia sequenziale cardiaca.
• Descrizione della valutazione funzionale mediante Doppler colore/

pulsato.
• Presenza di dotto dipendenza.
• Conclusione diagnostica.
• Precisazione che nell’esame è stata analizzata solamente l’anatomia

cardiaca e delle grandi arterie e che quindi con questo esame non
sono state studiate (e quindi neppure escluse) eventuali malforma-
zioni fetali extracardiache.

• Precisazione delle informazioni specifiche fornite alla coppia e sulla
eventuale utilità di integrazione con altre procedure diagnostiche
e/o consulenze specifiche.

• Data, generalità e firma dell’operatore.
• Durante l’esecuzione dell’ecocardiografia fetale è, ove possibile, au-

spicabile l’acquisizione e l’archiviazione di  immagini (singoli foto-
grammi) o di brevi filmati idonei a riprodurre le scansioni oggetto
dello studio ecocardiografico in caso di patologia ma anche nel caso
di reperti fisiologici.

• E’ raccomandabile riportare sul referto il n. di fotogrammi allegati.
• Per le modalità generali di refertazione, documentazione e archivia-

zione del referto e dell’iconografia prodotta durante l’esame vedi il
capitolo specifico di queste LG (n. 16 ).
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1. Finalità dell’ecografia transvaginale

nel rischio di parto pretermine

Individuare le gestanti a rischio di parto pretermine.

2. Indicazioni all’ecografia transvaginale

nel rischio di parto pretermine

2.1 Pazienti a rischio anamnestico di parto pretermine (Evidenza I-c.
Livello di raccomandazione A). Un test negativo (CL >30 mm)
consente di rassicurare questa categoria di pazienti.

2.2 Pazienti con sintomatologia indicativa di travaglio di parto pre-
termine (Evidenza III. Livello di raccomandazione B). Riduzione
di ospedalizzazione e tocolisi.

2.3 Follow-up delle pazienti dopo posizionamento di cerchiaggio cer-
vicale (Evidenza III. Livello di raccomandazione B) (parametri
predittivi di parto pretermine: CL <25 mm e porzione di cervice
al di sopra del cerchiaggio <10 mm).

2.4 Attualmente l’utilizzo dell’ecografia per la valutazione della cer-
vice uterina nella popolazione a basso rischio non è supportato
da sufficienti evidenze scientifiche (Evidenza III. Livello di racco-
mandazione A).

2.5 Per l’utilizzo dell’ecografia per la valutazione della cervice uteri-
na nelle gravidanze gemellari si rimanda al capitolo dedicato.

ECOGRAFIA TRANSVAGINALE NEL

RISCHIO DI PARTO PRETERMINE

L I N E E  GU I DA



56 LINEE GUIDA

3. Requisiti tecnologici della strumentazione

3.1 L’esame si esegue per via transvaginale con apparecchiature in
tempo reale dotate di sonda transvaginale di almeno 5 MHz.

4. Modalità di esecuzione dell’esame

4.1 Paziente in posizione ginecologica a vescica vuota.

4.2 Introduzione della sonda in vagina per alcuni centimetri e, una
volta individuati i punti di repere (vescica, SUI), lieve retrazione
della stessa in modo da non comprimere la cervice (NB: l’imma-
gine della cervice dovrebbe occupare circa i 2/3 dello schermo).
Ripetizione della misurazione almeno per 3 volte e verrà conside-
rata la misura minore tra le tre ottenute.

4.3 Parametri da valutare:
• lunghezza della cervice: linea che unisce OUI ed OUE sullo

stesso piano, in condizioni statiche e dinamiche (sotto contra-
zioni uterine o dopo pressione manuale sul fondo o in regione
sovrapubica [stress test]),

• eventuale funneling (svasamento ad imbuto dell’OUI).

5. Refertazione scritta

L’esito dell’accertamento può essere riportato:
• sui referti ecografici comuni agli esami di screening se questi ultimi

sono stati completati con il rilievo della lunghezza della cervice ute-
rina effettuato su indicazione clinica,

• su di un referto a parte (modello “esame per specifiche indicazioni” se-
guendo le modalità indicate nel capitolo specifico di queste Linee
Guida ed in appendice),

• sulla documentazione clinica della persona assistita come rilievo eco-
grafico dell’office ecografia (vedi capitolo dedicato).

La refertazione dovrà riportare:
• Lunghezza cervice.
• Presenza-assenza di Funneling.
• Documentazione iconografica.
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1. Finalità dell’office ecografia in ostetricia e ginecologia

1.1 Si tratta di un esame ecografico effettuato come supporto alla
visita ostetrica o ginecologica e finalizzato alla ricerca di elemen-
ti diagnostici che possono essere utilizzati a completamento del
controllo clinico.

1.2 Non vi è alcuna evidenza scientifica che (attualmente) supporti
l’uso routinario di un controllo ecografico nel corso di ogni visita
ostetrico-ginecologica al di fuori di un’indicazione specifica (Evi-
denza I-b. Livello di raccomandazione A).
Alcuni contributi della letteratura hanno evidenziato che la valu-
tazione ecografica effettuata nei casi di emergenze ostetriche e
ginecologiche al momento della valutazione clinica può ridurre
il ricorso al ricovero e genera un miglioramento dell’outcome
(Evidenza III. Livello di raccomandazione  B).

1.3 In considerazione delle finalità dell’esame ecografico office e delle
competenze raggiunte dall’ostetrica nel nostro Paese si ritiene
che l’office ecografia possa essere effettuata anche da tale figura
professionale per la valutazione dei rilievi ecografici, obiettivi
dello stesso esame, previo opportuno training formativo teorico
pratico. In caso di riscontri che si discostano dalla fisiologia, è
opportuno programmare l’effettuazione di un esame ecografico
“standard”.

2. Obiettivi dell’office ecografia

2.1 In ostetricia (Evidenza IV. Livello di raccomandazione C):
• identificazione in utero della/delle camere ovulari e del/degli

embrione/i-feto/i e dell’attività cardiaca embrio-fetale;

OFFICE ECOGRAFIA

(O ECOGRAFIA DI SUPPORTO)

IN OSTETRICIA E GINECOLOGIA
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• valutazione della presentazione fetale;
• valutazione quantitativa del liquido amniotico (con modalità

soggettiva oppure mediante misurazione del diametro antero-
posteriore della falda maggiore di liquido amniotico o dell’AFI-
Amniotic Fluid Index);

• valutazione della cervice uterina.

2.2 In ginecologia (Evidenza IV. Livello di raccomandazione C):
• valutazione dell’ecogenicità di una tumefazione pelvica (soli-

da/cistica);
• controllo localizzazione IUD.

2.3 A proposito di alcuni obiettivi si ritengono opportune queste pre-
cisazioni:
a) Valutazione della cervice uterina. Lo scopo di tale rilievo è l’in-

dividuazione delle gravide a rischio di parto pretermine. Si ritie-
ne che la valutazione ecografica della cervice uterina, qualora
ritenuta indicata dal sanitario, possa far parte degli obiettivi
dell’office ecografia, previo opportuno training teorico-pratico.

b) Valutazione della quantità di liquido amniotico. La valutazio-
ne della quantità di liquido amniotico può essere effettuata:
• in modo soggettivo;
• mediante misurazione del diametro antero-posteriore della

falda maggiore di liquido amniotico. Possono essere utiliz-
zati come cut-off: una falda massima <2 cm per la diagnosi
di oligoamnios e >8 cm per la diagnosi di polidramnios;

• mediante misurazione dell’AFI (Amniotic Fluid Index).
Recenti contributi della letteratura evidenziano come l’impie-
go dell’AFI sia associato ad un incremento degli interventi oste-
trici senza alcun miglioramento dell’outcome della gravidan-
za (Evidenza I-a. Livello di raccomandazione A).

c) Valutazione dell’ecogenicità di una tumefazione rilevata alla
palpazione bimanuale. Il contributo dell’esame office deve es-
sere inteso come un’iniziale valutazione ecografica della tu-
mefazione: la conferma della sua presenza rappresenta un’in-
dicazione alla prescrizione di un esame ecografico “standard”
per l’approfondimento diagnostico.

3. Strumentazione

3.1 L’esame ecografico office può essere effettuato con un ecografo
real time munito di sonda transaddominale e transvaginale (Evi-
denza I-c. Livello di raccomandazione A), in grado di visualizzare
adeguatamente i rilievi ecografici richiesti dall’accertamento e
che sia sottoposto a periodica regolare manutenzione.
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4. Modalità di effettuazione dell’esame ecografico office

4.1 L’effettuazione dell’esame ecografico office deve essere precedu-
to da una fase preliminare durante la quale la donna viene infor-
mata degli scopi e dell’utilità dell’esame ecografico nonché dei
suoi limiti, in modo da consentire da parte della stessa un assenso
consapevole all’esame.

4.2 Vanno effettuati i rilievi ritenuti utili dal punto di vista clinico
che andranno valutati caso per caso dal sanitario che esegue l’esa-
me ecografico (Evidenza IV. Livello di raccomandazione C).
Tali rilievi sono costituiti da:
• identificazione in utero della/delle camere ovulari e del/degli

embrione/i-feto/i;
• presenza o assenza dell’attività cardiaca embrio-fetale;
• parte presentata del feto;
• quantità di liquido amniotico (rilevata soggettivamente o me-

diante misurazione del diametro antero-posteriore della falda
maggiore di liquido amniotico o dell’AFI);

• misurazione della cervice uterina;
• conferma di presenza di tumefazioni pelviche sospettate con

la visita e descrizione della loro ecogenicità;
• valutazione localizzazione in utero di IUD.

4.3 E’ sconsigliato l’impiego del Doppler pulsato per la rilevazione
dell’attività cardiaca embrionale fino a 10 settimane compiute
(Evidenza II-a. Livello di raccomandazione B).

5. Refertazione

5.1 L’office ecografia non richiede una refertazione specifica.

5.2 E’ peraltro necessario che gli elementi diagnostici ricavati dal-
l’esame office vengano riportati sul diario clinico/cartella clinica
della persona assistita.

5.3 Si raccomanda che la dicitura: “office ecografia” preceda la descri-
zione sia dei dati ecografici sia dell’avvenuta informazione alla
donna su scopi e limiti dell’esame ecografico effettuato, in modo
da distinguere, a posteriori, in modo inequivocabile questo tipo
di accertamento da quelli cosiddetti “standard”, che vanno co-
munque suggeriti ed eseguiti ove indicato.

5.4 In particolare per quanto attiene agli accertamenti effettuati nel
corso della gravidanza è indispensabile riportare nella documen-
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tazione scritta dell’esame una frase che precisi che l’esame eco-
grafico è stato effettuato come supporto alla visita ostetrica e non
per valutazione dell’anatomia fetale (ovviamente dopo aver in-
formato la donna di questo, come riportato al punto 4.1).

5.5 Nel caso in cui si voglia impiegare comunque, per l’annotazione
dell’esito dell’esame, un modello cartaceo, è opportuno che esso
sia diverso da quelli utilizzati per gli esami “standard”, e riporti
chiaramente la tipologia dell’esame ecografico effettuato (“Office
Ecografia”).
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1. Finalità

La finalità della velocimetria Doppler in gravidanza è di identificare in
modo non invasivo le deviazioni dai normali adattamenti emodinamici
nei distretti utero-placentare feto-placentare e fetale.

2. Indicazioni

2.1 Si raccomanda l’utilizzo della velocimetria Doppler delle arterie
ombelicali in gravidanze a rischio per ipossia fetale, in particola-
re in gravidanze complicate da ipertensione materna, preeclamp-
sia e/o da iposviluppo fetale (Evidenza I-a. Livello di raccoman-

dazione A) e nel monitoraggio delle gravidanze gemellari mono-
coriali (vedi capitolo relativo). La velocimetria Doppler dell’arte-
ria ombelicale non trova indicazioni al suo impiego nelle gravi-
danze fisiologiche a basso rischio.

2.2 La velocimetria delle arterie uterine può essere eseguita sia nel
primo che nel secondo trimestre (20-24 settimane) e permette di
identificare le gravidanze a rischio di sviluppare in seguito pree-
clampsia e/o ritardo di crescita intrauterino, con una sensibilità
che oscilla tra il 60 e l’80%, in funzione delle condizioni di rischio
della gravidanza stessa e della gravità della condizione ricercata.
Se l’esame è eseguito a 20 settimane, circa il 15% delle nullipare
presentano indici di resistenza elevati; di queste pazienti, oltre 2/
3 vanno incontro ad una successiva normalizzazione delle resi-
stenze uterine entro la fine del II trimestre quando si completa la
placentazione. Le più recenti revisioni della letteratura sottoline-
ano il fatto che la velocimetria Doppler delle arterie uterine ha
una buona capacità di prevedere le forme severe e ad esordio
precoce di preeclampsia e restrizione della crescita fetale.

VELOCIMETRIA DOPPLER

IN GRAVIDANZA
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In particolare un’alterata velocimetria delle arterie uterine a 24
settimane, è in grado di individuare circa l’80% dei casi di pree-
clampsia severa con esordio prima di 34 settimane e circa il 60%
degli iposviluppi fetali severi che richiedono il parto prima della
34a settimana di gestazione.
La probabilità di sviluppare queste complicanze è circa 6 volte
più alta per la preeclampsia e 4 per lo IUGR quando la velocime-
tria delle uterine è alterata a 24 settimane.
La critica maggiore che viene fatta all’utilizzo della velocimetria
Doppler nel secondo trimestre è legata al fatto che non vi sono
strategie preventive attuabili in epoca gestazionale così avanzata,
quando l’invasione trofoblastica e le modificazioni delle resisten-
ze a livello delle arterie uterine sono già avvenute.
I dati disponibili suggeriscono che la velocimetria Doppler delle
arterie uterine a 20 settimane sia comunque da raccomandare
alle gestanti ad alto rischio per disordini ipertensivi o insufficien-
za placentare (anamnesi ostetrica positiva per preeclampsia o
IUGR, ipertensione cronica, vasculiti, sindrome anticorpi antifo-
sfolipidi, nefropatia, diabete pregestazionale).
L’impiego della velocimetria Doppler delle arterie uterine nelle
nullipare è dibattuto, in quanto il test eseguito a 20 settimane nel
contesto dell’ecografia di screening ha un alto valore predittivo
negativo, ma un basso valore predittivo positivo e comporta la
necessità di rivalutare le pazienti dopo 24 settimane quando la
placentazione si è completata.
Di nessuna utilità clinica l’impiego della velocimetria Doppler delle
arterie uterine nelle pluripare con anamnesi ostetrica favorevole.
Esistono pochi dati controversi sul significato della velocimetria
Doppler delle arterie uterine nelle gravidanze multiple.
Da qualche anno è stato proposto l’impiego della velocimetria
Doppler delle arterie uterine anche nel I trimestre (vedi capitolo
su screening patologia materno-fetale).
La velocimetria Doppler delle arterie uterine è stata di recente
suggerita nell’inquadramento prognostico degli iposviluppi fetali
e della preeclampsia.
Secondo alcuni autori vi è un’indicazione ad eseguire la veloci-
metria delle arterie uterine ai feti piccoli per epoca gestazionale
dopo le 34 settimane pur in presenza di valori normali di PI nel-
l’arteria ombelicale, perchè vi è una maggiore incidenza di tagli
cesarei in travaglio di parto nei feti con arterie uterine alterate.
Inoltre nelle pazienti con preeclampsia precoce e tardiva la pre-
senza di anomalie nella velocimetria Doppler delle arterie uteri-
ne identifica i casi a rischio più alto di eventi avversi. Infine nelle
gestanti con ipertensione gestazionale il rilievo di Doppler uteri-
no alterato identifica il gruppo a maggior rischio di evoluzione in
preeclampsia e con outcome fetale sfavorevole.
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2.3 La velocimetria Doppler delle arterie cerebrali è stata inizialmen-
te introdotta per lo studio dei feti con ritardato accrescimento in
utero. Nella restrizione di crescita fetale (iposviluppo fetale e
Doppler velocimetria ombelicale patologica) una diminuzione
dell’indice di pulsatilità dell’arteria cerebrale media testimonia
un’aumentata perfusione dell’estremo cefalico (brain sparing)
ed è una conseguenza dell’adattamento emodinamico fetale al-
l’ipossia. Non vi sono in letteratura evidenze che giustifichino
l’utilizzo clinico di questo parametro nella gestione delle forme
precoci di restrizione della crescita fetale (<34 settimane) (Evi-
denza III. Livello di raccomandazione C).
Di recente alcuni autori hanno invece suggerito l’impiego della velo-
cimetria Doppler dell’arteria cerebrale media nel management de-
gli iposviluppi fetali ad esordio tardivo (oltre 34 settimane) anche
con velocimetria Doppler in arteria ombelicale normale. In parti-
colare è stato riportato che in questi casi una pulsatilità dell’arteria
cerebrale media <5o percentile o un rapporto tra indice pulsatilità
cerebrale e indice di pulsatilità ombelicale (rapporto cerebro/pla-
centare o CPR) <5o percentile comporta un rischio più elevato di
esiti avversi. Non ci sono tuttavia studi controllati che abbiano di-
mostrato una reale utilità clinica di questi parametri nel decidere il
timing e modalità di parto. Di conseguenza l’impiego di questi pa-
rametri, pur promettenti, non andrebbe attualmente raccomanda-
to nella pratica clinica routinaria, al di fuori di contesti di ricerca.

2.4 Lo studio velocimetrico del distretto venoso fetale (dotto venoso
e vena cava inferiore) si è rivelato recentemente di grande utilità
nel monitoraggio del feto ipossico al fine di aiutare il clinico nel-
le decisioni riguardanti il timing del parto. Lo studio TRUFFLE
ha randomizzato i casi di IUGR severo e pretermine e concluso
che, pur non essendovi differenze significative nell’esito maggio-
re (mortalità e morbilità neurologica a breve termine e a distan-
za) tra i feti estratti sulla base della cardiotocografia computeriz-
zata o sulla base delle anomalie velocimetriche del dotto, l’atten-
dere la condizione di assenza di onda A nel dotto venoso per
espletare il parto, a prezzo di un lieve aumento della mortalità in
utero, era associato ad una prognosi neurologica migliore nei
neonati sopravvissuti. Al momento attuale quindi la strategia di
utilizzare CTG computerizzata o dotto venoso nel timing del par-
to va valutata in modo personalizzato ed in base alle risorse clini-
che disponibili.

2.5 La velocimetria Doppler di vari distretti vascolari fetali viene infi-
ne utilizzata nella pratica clinica come test di secondo livello e/o
in modo integrato con altre metodiche diagnostiche (invasive o
non) per valutare lo stato di compromissione in alcune condizio-
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ni di patologia fetale. In particolare, la velocità di picco nell’arte-
ria cerebrale media risulta estremamente accurata nella diagnosi
non invasiva di anemia fetale e viene proposta per l’inquadra-
mento e la gestione dei feti a rischio per questa condizione (es.
alloimmunizzazione materno-fetale, infezione parvovirus B19);
tuttavia il corretto rilievo della velocità di picco sistolico nell’arte-
ria cerebrale media richiede precisione nel campionamento (an-
golo, livello del vaso, stato fetale di quiete). Si sottolinea l’impor-
tanza della corretta valutazione considerati i rischi connessi ad
una scorretta misurazione di questo parametro (Evidenza III. Li-
vello di raccomandazione B).

3. Strumentazione

L’esame deve essere effettuato con apparecchi in tempo reale dotati di
sonde convex a frequenza di emissione 3-5 MHz. L’apparecchio deve
essere integrato dalla funzione di Doppler pulsato. La presenza della
funzione color flow mapping aumenta la riproducibilità delle registra-
zioni, ma non è indispensabile per l’esecuzione dell’esame.
Il settaggio del Doppler pulsato per i vasi materni e fetali prevede l’uti-
lizzo di un basso filtro di parete (50-100 Hz), delle dimensioni del volu-
me campione del Doppler pulsato sufficienti a campionare tutta la se-
zione del vaso (2-4 mm) ed una Pulse Repetition Frequency (PRF) ade-
guata alle velocità presenti nei singoli distretti vascolari.
In modo simile, la PRF del colore va regolata sul range di velocità attesa, con
un preset di persistenza e sensibilità adeguato alla circolazione periferica.
Il software deve prevedere la possibilità dell’analisi automatica e/o ma-
nuale delle velocità massime di sistole, diastole e media per il successivo
calcolo degli indici di impedenza vascolare.
Differenti indici sono stati proposti e quelli maggiormente utilizzati sono:
a) rapporto S/D: calcolato dividendo la velocità massima sistolica per

la velocità massima telediastolica;
b) indice di resistenza (Resistance Index) calcolato con la formula

RI = (S-D)/S;
c) indice di pulsatilità (PI) o Pulsatility Index: calcolato con la formula

PI = (S-D)/M
dove M rappresenta la velocità media calcolata integrando il profilo
massimo dell’onda velocimetrica.

Non esistono vantaggi particolari ad utilizzare un indice rispetto all’al-
tro se non il fatto che il PI permette di quantificare anche profili d’on-
da caratterizzati da fasi di assenza o inversione delle velocità telediasto-
liche. Questo è il motivo per cui il PI è l’indice più utilizzato nelle
valutazioni dei vasi fetali (dove la diastole può essere assente o negativa
in condizioni patologiche).
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Inoltre l’indice di pulsatilità, a differenza dell’indice di resistenza, va-
riando con la morfologia dell’onda velocimetrica permette la quantifi-
cazione di incisure protodiastoliche (cd “notch”) nel campionamento
dei vasi uterini materni.
Nei casi in cui la misurazione riguardi velocità assolute è importante
che l’angolo di insonazione sia il più possibile vicino allo zero. Negli
altri casi (valutazioni di rapporti come PI, RI) è raccomandato comun-
que un angolo di insonazione inferiore ai 30 gradi, avendo chiaro che
il miglior angolo di insonazione è zero.
E’ infine necessario che il treno di onde Doppler visualizzato sia di
morfologia uniforme, sia in periodo di quiete fetale, occupi circa un
terzo della dimensione dello schermo, e infine che la velocità di scorri-
mento dell’onda Doppler sia tale da visualizzare da 3 a 6 cicli cardiaci.

4. Modalità di esecuzione dell’esame

Arterie uterine

Il campionamento viene perlopiù eseguito per via transaddominale a
partire dalla 20a settimana.
Utilizzando l’approccio transaddominale nel II trimestre, con la pa-
ziente in posizione supina, la visualizzazione delle arterie uterine viene
ottenuta ponendo la sonda in fossa iliaca, lateralmente all’utero, ango-
landola poi medialmente fino alla visualizzazione mediante color flow
mapping dell’apparente incrocio tra i vasi iliaci e l’arteria uterina. Il
campionamento del vaso in questo punto rende semplice e riproducibi-
le la metodica. Va segnalato che in alcuni casi, per la destrorotazione
dell’utero l’arteria uterina sinistra è medializzata. Inoltre in alcuni casi
l’arteria uterina si biforca prima dell’apparente incrocio con i vasi iliaci
ed in questi casi il volume campione va posizionato appena prima della
biforcazione.
E’ tecnicamente possibile eseguire la velocimetria delle arterie uterine
già dal I trimestre (11 settimane, v. sopra per indicazioni cliniche) e
anche per via transvaginale.
Il campionamento delle arterie uterine per via transaddominale a 11-13
settimane di gravidanza prevede la visualizzazione del vaso in scansio-
ne parasagittale destra e sinistra, inclinando la sonda rispetto alla cervi-
ce uterina che rappresenta il punto di repere ecografico. L’arteria ute-
rina viene campionata nella porzione che si dirige cranialmente verso
il corpo uterino.
Il campionamento delle arterie uterine per via transvaginale si esegue
posizionando la sonda nel fornice anteriore e poi spostandosi sui due
lati fino a visualizzare e campionare il plesso vascolare.
In presenza di un segnale ottimale, vengono valutati gli indici relativi
ad una serie di 3-6 onde velocimetriche. L’indice attualmente più utiliz-
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zato in letteratura è il PI e si considera sempre il valore medio tra le due
arterie. Alcuni autori segnalano anche la presenza di notch, valutato
soggettivamente.
Nel caso la valutazione delle arterie uterine venga eseguita per via tran-
svaginale, il PI medio indicativo di resistenze aumentate a 20 settimane
è maggiore rispetto al cut-off di riferimento per il campionamento tran-
saddominale (1,63 vs 1,50).

Vasi fetali

Arteria ombelicale
Le onde velocimetriche vanno campionate preferibilmente in un’ansa li-
bera di cordone distante dall’inserzione ombelicale e placentare. Infatti
l’impedenza è maggiore a livello dell’inserzione fetale del cordone ombeli-
cale. L’utilizzo del color Doppler facilita l’identificazione dell’arteria om-
belicale ed il suo campionamento con un ridotto angolo di insonazione.
Gli indici velocimetrici considerati devono essere misurati su 3-6 onde a
morfologia uniforme. Un reperto anomalo va ricontrollato in un pun-
to differente del cordone ombelicale valutando entrambe le arterie
ombelicali. Nelle gravidanze gemellari, se risulta difficile la distinzione
tra i funicoli dei due feti, è possibile campionare le arterie ombelicali
nella porzione intraddominale del cordone, ma in questo caso i valori
di riferimento sono diversi da quelli riportati sull’ansa libera.
Gli indici Doppler variano con l’età gestazionale per cui vanno sempre
riferiti al valore di riferimento per la settimana di gravidanza.
Nella valutazione dei casi con assenza di flusso in diastole è importante
che venga controllato il filtro di parete (sempre inferiore a 100 Hz) e
venga acquisito senza il segnale della vena ombelicale sottostante in
modo da rilevare in eventuale flusso reverse.

Arteria cerebrale media
Viene ottenuta in una sezione trasversale dell’estremo cefalico, più cau-
dale rispetto a quello del diametro biparietale, finalizzata ad evidenzia-
re la base cranica ed il poligono di Willis. La posizione di campiona-
mento dell’arteria cerebrale media è standardizzata a livello del margi-
ne esterno delle ali dello sfenoide, e in quella sede l’impiego del color
Doppler consente la visualizzazione del vaso.
L’angolo di insonazione ottimale deve risultare vicino a 0o. E’ da evita-
re un’eccessiva pressione del trasduttore sull’estremo cefalico fetale che
può alterare la morfologia dell’onda. Gli indici Doppler vanno misurati
su 3-6 onde a morfologia uniforme e variano con l’epoca di gestazione
per cui vanno sempre riferiti al valore normale per la settimana di gra-
vidanza. Nella misurazione della velocità di picco sistolica è fondamen-
tale che l’immagine del vaso sia opportunamente ingrandita e che il
box di campionamento del Doppler pulsato sia posizionato a 1 cm dal-
l’emergenza della cerebrale media dalla carotide interna.
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Vasi venosi fetali
Il campionamento Doppler dei vasi venosi fetali (perlopiù dotto venoso
ma anche vena cava inferiore e vena ombelicale) è limitato al monito-
raggio longitudinale di feti con compromissione emodinamica (IUGR,
idrope, anemia). Lo studio della circolazione venosa è raccomandato
solo in Centri di alta specializzazione nella medicina materno fetale e
richiede grande esperienza per comprendere i dati emodinamici rileva-
ti in rapporto alla condizione fisiopatologica esistente.
In assenza di curve istituzionali di riferimento per gli indici velocimetri-
ci dei diversi distretti vascolari riportati (PI arterie uterine, PI arteria
ombelicale, PI arteria cerebrale media, PI dotto venoso, velocità di pic-
co arteria cerebrale media) rispetto all’epoca gestazionale, si suggerisce
l’uso delle curve pubblicate su il manuale SIEOG “La velocimetria Dop-
pler in medicina materno fetale” seconda edizione 2015, Editeam.

5. Refertazione scritta

Deve essere sempre allegato un referto scritto in cui sono segnalati:
• i distretti vascolari indagati (materni e/o fetali);
• l’apparecchiatura utilizzata;
• i valori assoluti degli indici Doppler considerati, rapportati alle curve

di riferimento per l’epoca gestazionale espressi in percentili;
• la presenza di anomalie della morfologia dell’onda (notch, flusso

assente, flusso invertito);
• eventuali consigli per controlli successivi;
• eventuali limiti dell’esame;
• data, nome, cognome e firma dell’operatore.
Per i particolari inerenti la refertazione, documentazione e archiviazio-
ne dell’esame si rimanda al capitolo dedicato di queste Linee Guida.
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Introduzione

Questo lavoro rappresenta l’aggiornamento del documento congiunto
SIRM-SIEOG-AINR su indicazioni, protocolli di studio e sicurezza della
risonanza magnetica fetale (RMF) pubblicato per la prima volta nel
2011 (1), poi entrato a far parte delle LG delle suddette Società.
Si ritiene opportuno proporre una nuova edizione del documento che
consideri le più recenti evidenze clinico-scientifiche e le possibili modi-
ficazioni del ruolo della RMF nel panorama della diagnostica per im-
magini prenatale.

Finalità

La RMF o studio RMF deve essere considerato un esame diagnostico di
III livello cui far ricorso dopo un’ecografia dettagliata (5-13) per la valu-
tazione di anomalie fetali selezionate, al fine di migliorare l’accuratez-
za diagnostica. Si ritiene del tutto ingiustificato eseguire un esame RMF
senza una precedente valutazione ecografica dettagliata(ad esempio
neurosonogramma fetale)(1-7).
In particolare, non è indicato eseguire una RMF per verificare dubbi
insorti all’ecografia di screening effettuata a 19-21 settimane di gesta-
zione (Linee Guida SIEOG) (1, 6).

Indicazioni alla risonanza magnetica (studio RM) nel feto

Una RMF può essere richiesta solo per quelle malformazioni per le
quali esiste un’evidenza scientifica, nella letteratura di settore, che l’esa-
me RM può aggiungere elementi clinicamente rilevanti. Di seguito, sa-
ranno descritte le indicazioni principali.

RISONANZA MAGNETICA FETALE

INDICAZIONI, PROTOCOLLI

DI STUDIO E SICUREZZA

L I N E E  GU I DA
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1. Indicazioni allo studio del distretto encefalico

e cranio-facciale

Attualmente le indicazioni per le quali esiste un consenso in letteratu-
ra sono:

a. Ventricolomegalie (VM). Rappresenta la più comune causa di pato-
logia cerebrale nel periodo prenatale. C’è un generale consenso ad
eseguire la RMF nelle forme di VM con ampiezza del trigono uguale
o superiore a 12 mm soprattutto per la diagnosi di eventuali malfor-
mazioni associate (15-20).
Risulta ampiamente dibattuto, invece il ricorso alla RMF, nei casi di
VM borderline o di grado lieve con ampiezza del trigono tra 10 e
11,9 mm qualora sia isolata e in gravidanze con nessun fattore di
rischio. In questi casi il ricorso alla RM potrebbe non essere stretta-
mente raccomandato (6, 21-23), e va discusso caso per caso tra l’esper-
to di medicina fetale, la coppia di genitori ed il neuroradiologo che
deve eseguire la RMF.
E’ necessario tuttavia ricordare che molte anomalie cerebrali asso-
ciate alla VM possono manifestarsi oltre la 22a-23a settimana di gesta-
zione (1-8). Pertanto, il ricorso alla RM potrebbe essere raccoman-
dato dopo la 26a settimana, ed elettivamente a 28-32 settimane, per
escludere le patologie associate.

b. Sospette lesioni alla Neurosonografia o lesioni di natura od entità
non sufficientemente chiara alla Neurosonografia stessa. In presen-
za di un’anomalia cerebrale non completamente valutabile alla Neu-
rosonografia fetale (ecografia dettagliata per lo studio dell’encefalo
fetale), di qualunque natura essa sia (malformativa, distruttiva, ecc.),
o per la quale è prevista un’associazione con anomalie di girazione,
migrazione ed organizzazione neuronale (micropoligiria, pachigi-
ria, lissencefalia), (5-7, 24-28) la RMF può fornire informazioni ag-
giuntive, a partire dalle 23-24 settimane.

c. Malattie genetiche note e quadri sindromici. In questi casi, vi posso-
no essere anomalie del SNC non adeguatamente valutabili ecografi-
camente nel feto ovvero nelle quali l’evidenza ecografica della lesio-
ne è tardiva rispetto a quella RM (5, 7, 29).

d. Trasfusione feto-fetale specialmente dopo morte del co-gemello o
come controllo dopo laser terapia allo scopo di evidenziare eventua-
li lesioni ischemiche cerebrali (es. porencefalia) (5, 30, 31). Infatti,
l’evidenza alla RMF di tali lesioni è estremamente più precoce ri-
spetto all’evidenza neurosonografica.



75RISONANZA MAGNETICA FETALE INDICAZIONI, PROTOCOLLI DI...

e. Accertata trasmissione verticale di infezioni virali. La RMF può evi-
denziare anomalie del SNC dopo infezione fetale da CMV anche
quando un’indagine ecografica negativa. L’alto valore predittivo
positivo per la presenza o assenza di lesioni cerebrali è importante
per un appropriato counselling. Inoltre la scoperta in epoca precoce
di anomalie cerebrali potrebbe influenzare la prognosi dell’infezio-
ne fetale. L’esame è raccomandato nel caso di infezione fetale ac-
certata (32, 33).

f. Malformazioni del distretto cranio-facciale in particolare la labiopa-
latoschisi bilaterale. La labiopalatoschisi può essere isolata o rientra-
re nel contesto di sindromi genetiche; circa l’11% dei pazienti affetti
da schisi labiale, infatti, può essere inquadrato nel contesto di una
delle oltre 170 sindromi monogeniche riportate nel London Dysmor-
phology Database e il 25-30% dei neonati affetti da malformazioni
del massiccio facciale presenta patologie associate, quadri sindromi-
ci o aneuploidie (34). Lo studio 3D ottiene in condizioni favorevoli
di posizione fetale e di quantità adeguata di liquido amniotico una
buona definizione della patologia. Tuttavia la RM, nei casi di labio-
palatoschisi bilaterale in considerazione dell’alta associazione con
quadri sindromici e anomale del SNC è in grado di aggiungere parti-
colari dettagli sulle anomalie intracraniche (35, 36).

g. Masse del distretto cranio-facciale, in particolare:
a. malformazioni vascolari e venolinfatiche;
b. emangiomi;
c. teratomi.

La RM, grazie all’utilizzo di particolari sequenze, riesce a definire,
nella maggioranza dei casi, l’origine della massa, la sua composizio-
ne e l’infiltrazione delle strutture adiacenti (37).

2. Indicazioni allo studio di collo-torace-addome

a. Ernia diaframmatica congenita (EDC). L’unica indicazione per la
quale esiste un consenso in letteratura sul ruolo della RMF è l’ernia
diaframmatica (come riportato successivamente). Per quanto con-
cerne la EDC, la RMF deve fornire le seguenti informazioni:
• localizzazione (destra, sinistra, bilaterale);
• organi erniati (intestino e particolarmente definire liver up o

liver down);
• volumetria polmonare del polmone residuo e del controlaterale

(come valore assoluto ovvero observed/expected ratio) (51);
• analisi dell’intensità di segnale possibile espressione della matura-

zione polmonare (38-41);
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• eventuale shift mediastinico;
• polidramnios e idrope;
• patologie associate.

In tutti gli altri casi, non vi sono dati certi in letteratura che una RM
fetale migliori l’accuratezza diagnostica o la valutazione prognosti-
ca. Di conseguenza, per tutte le anomalie toraciche, ad eccezione
dell’ernia diaframmatica, va ribadito quanto segue: 1. l’esame va ef-
fettuato solo dopo valutazione ecografica dettagliata della malformazione fetale;
2. solo se tale valutazione non riesce a risolvere quesiti di diagnosi differen-
ziale e pone indicazione specifica per la RM fetale. Di seguito, sono ripor-
tate per distretto le principali indicazioni, che vanno considerate
relative, in considerazione di quanto sopra espresso.

Collo

Le patologie di più frequente riscontro in epoca prenatale sono il lin-
fangioma cistico ed il teratoma (37). In questi casi, la RM può:
• valutare l’eventuale estensione e l’infiltrazione delle strutture adia-

centi (collo, faringe, palato) allo stretto toracico superiore;
• identificare, quando presente, la compressione e/o dislocazione del-

le vie aeree, ben identificabili per il loro contenuto fluido che le
rende iperintense nelle immagini pesate in T2;

• studiare i rapporti della massa con il fascio vascolonervoso del collo.

Le masse localizzate nel collo possono compromettere la pervietà delle
vie aeree e provocare asfissia perinatale. La descrizione della localizza-
zione e delle vie aeree è molto importante per il management post-
natale; tali informazioni risultano, infatti, dirimenti per decidere la
procedura terapeutica più idonea (EX utero Intrapartum Treatment,
EXIT, Resezione della massa).
Non rappresenta indicazione alla RMF il riscontro del classico igroma
cistico retronucale.

Torace

• Masse intratoraciche: CCAM (malattia adenomatoide cistica congeni-
ta), sequestro broncopolmonare, cisti broncogene, sindromi CHAOS
(ostruzione delle vie respiratorie superiori con imaging positivo per
segni indiretti), enfisema lobare congenito. L’ostruzione in assenza
di essi può non essere direttamente riscontrabile (42, 43);

• displasie della gabbia toracica e sindromi associate.

Qualunque sia la patologia toracica, la RM fornisce informazioni non
solo su localizzazione, dimensioni e morfologia della massa, ma anche
sugli effetti secondari da essa provocati come lo sviluppo del polmone
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residuo e controlaterale, lo sbandamento mediastinico, l’idrope fetale
non immune per compressione della vena cava inferiore e del cuore, e
il polidramnios per compressione dell’esofago e ridotta deglutizione
del liquido amniotico, nonché su eventuali patologie associate extra-
polmonari.

Addome

Tratto gastroenterico
Schematizzando, per quanto riguarda lo studio dell’apparato gastroen-
terico, la RM consente:
• l’individuazione della posizione degli organi viscerali all’interno del-

l’addome per la verifica del situs viscero-cardiaco (situs solitus o situs
inversus);

• l’individuazione dei difetti della parete addominale con erniazione
degli organi addominali, rivestiti o meno dai foglietti peritoneali: in
tali casi la RM permette infatti di riconoscere gli organi erniati, di
differenziare l’onfalocele dalla gastroschisi, di misurare la breccia
addominale e di misurare il rapporto tra la massa estroflessa e l’ad-
dome (ad oggi non ci sono evidenze di una maggiore accuratezza
rispetto all’ecografia e l’indicazione ad una RM può essere nella
pianificazione dell’intervento chirurgico e ai fini dell’espletamento
del parto per definirne le modalità non tanto ai fini della diagnosi
in sé) (44-51);

• la visualizzazione delle masse endoaddominali: in tali condizioni la
RM aiuta a determinarne la corretta origine, estensione e volume-
tria, la tipologia (cistica o solida), lo spessore delle pareti, la presen-
za di setti o vegetazioni, oltre a caratterizzarne il contenuto distin-
guendo grazie alla sua multiparametricità il fluido sieroso, la compo-
nente sebacea, emorragica o proteinacea (diagnosi differenziale ci-
sti enterogene, linfangioma, emangiomi e neuroblastomi): per quan-
to riguarda tuttavia l’analisi della parete e lo studio dei setti l’indagi-
ne ecografica risulta preferibile per la sua migliore risoluzione spa-
ziale (44-51);

• la valutazione delle dimensioni e dell’intensità di segnale degli orga-
ni parenchimali come il fegato e la milza che nel caso di patologie
metaboliche o ematologiche possono risultare alterate (emocroma-
tosi, malattie ematologiche con incremento dell’ematopoiesi).

Non si ritengono indicazioni valide
• L’individuazione delle atresie esofagee. La presenza di uno stomaco

disteso da fluido non può escludere la presenza di atresia esofagea
per la possibilità di fistole tracheo-esofagee a valle dell’ostruzione;

• le atresie del tratto duodenale. L’esame RM pur documentando bene
l’anomalia attualmente non aggiunge ulteriori informazioni rispet-
to ad un esame ecografico dettagliato;
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• le atresie intestinali basse (imperforazioni anali);
• calcificazioni epatiche che presentano bassa o nulla intensità di se-

gnale;
• iperecogenicità delle anse intestinali.

Apparato genitourinario
I dati forniti dalla RM possono essere importanti per lo studio delle
malformazioni del tratto urinario associate ad oligo- o anidramnios,
condizioni queste che rendono tecnicamente difficile lo studio ecogra-
fico (52-62).
Sono ben visualizzabili mediante RM:
• reni policistici autosomici recessivi;
• reni multicistici del bambino, agenesie renali, malformazioni di fu-

sione renale (es. rene a ferro di cavallo), dilatazioni pelvico-caliceali
e masse renali;

• valutazione delle idroureteronefrosi (entità, segmenti interessati, stu-
dio del parenchima renale con possibile indice funzionale);

• valvole uretrali posteriori VUP (valutazione del grado di idrourete-
ronefrosi, del parenchima renale spesso nelle VUP i reni risultano
displasici);

• vescica neurologiche con patologie associate (mielomeningocele);
• megavescica (S. Prune Belly con studio della parete addominale,

micro colon);
• valutazione masse renali e surrenaliche;
• anomalie genitourinarie complesse, inclusa la cloaca;
• teratoma sacrococcigeo;
• mielo-meningocele;
• patologia di pertinenza annessiale;
• patologia espansiva pelvica.

3. Indicazioni allo studio della placenta

1) La RM ben valuta l’inserzione, l’estensione, il rapporto con il mio-
metrio, il rapporto con l’orifizio uterino interno (OUI), la struttura
placentare, che risulta omogenea tra la 20a e la 30a settimana, diven-
tando relativamente disomogenea nell’ultimo trimestre per la pre-
senza di strie fibrotiche, aree infartuali e di lacune pseudocistiche.
Tuttavia, nella valutazione della placenta l’unica indicazione attuale
è il contributo che la RM può dare nella diagnosi di placenta accre-
ta, increta, percreta. A questo proposito, si sottolinea che anche la
RM, così come l’ecografia TV o TA, non permette di raggiungere
dati conclusivi al riguardo ma solo di elevato sospetto. La risonanza
magnetica può rappresentare un utile strumento diagnostico in “se-
conda battuta”, quando cioè l’esame ecografico risulti di dubbia in-
terpretazione e nelle placente posteriori (63-67).
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Modalità di esecuzione, strumentazione, protocolli di studio?

Lo studio RMF deve essere eseguito in Centri specificatamente predi-
sposti a tal fine. Per quanto fin qui esposto, appare difficile immagina-
re lo studio RMF come equiparabile a qualsiasi altra prestazione RM
eseguibile ambulatorialmente. Da un lato vi deve essere un contatto
diretto ed una collaborazione continuativa con i clinici-ostetrici propo-
nenti lo studio, in particolare con l’équipe di Medicina Fetale dedicata
allo studio delle anomalie fetali, dall’altro l’équipe radiologica deve
disporre di tutte le competenze necessarie (conoscenza dello sviluppo
normale e patologico dei diversi organi ed apparati, preparazione in
radiologia e neuroradiologia pediatrica, conoscenza delle principali sin-
dromi, ecc.) in quanto l’anatomia fetale è totalmente diversa dall’ana-
tomia pediatrica e soprattutto dell’adulto.

Si consiglia di eseguire esami non prima delle 19-21 settimane di gesta-
zione (SG). Al meglio dell’attuale tecnologia disponibile, non si ritiene
possibile ottenere una sufficiente risoluzione spaziale oltre che di con-
trasto per poter ottenere informazioni diagnostiche, o comunque ag-
giuntive, nei confronti dell’ecografia-stato dell’arte al di sotto delle 19
settimane di gestazione. A titolo esemplificativo, a 19 settimane gli emi-
sferi cerebrali hanno un diametro ant-post di circa 50 mm e uno bipa-
rietale di poco più di 35 mm; pertanto, con un campo di vista che si
colloca mediamente fra i 280 ed i 340 mm l’effetto della scarsa risoluzio-
ne spaziale diventa assai critico ed alcune strutture, come ad esempio il
corpo calloso, rischiano di essere difficilmente valutabili.
Inoltre va considerato che le tabelle di normalità oggi disponibili in
letteratura partono solo dalla 20a SG e l’esperienza clinica al di sotto di
questa età è ad oggi molto ridotta.

Lo studio RMF deve essere MIRATO, ed in generale non può assumere
carattere di valutazione “total-body”, tranne che in una minoranza di
casi specifici e preventivamente impostati e concordati con l’équipe
diagnostica. Lo studio RMF deve essere mirato ad un determinato di-
stretto, identificato anche nel referto radiologico. In base alle attuali
conoscenze appaiono giustificati studi su organi-apparati-aree anatomi-
che per le quali esiste sufficiente accordo in letteratura riguardo l’utili-
tà diagnostica della RMF. In tale ottica possiamo oggi identificare 2
distretti: quello dell’area testa-collo, compreso ovviamente l’encefalo, e
quello toraco-addominale.
Non esistono indicazioni cliniche RM per lo studio delle patologie mu-
scoloscheletriche nonostante in letteratura alcuni autori abbiano ripor-
tato dati inerenti tali patologie (14). La scarsa risoluzione spaziale e le
difficoltà di esecuzione risultano le principali limitazioni in tale settore.
Posto che l’esame RMF è quindi per definizione mirato ad un distretto,
vale ovviamente la regola generale attuata su qualsiasi esame radiologi-
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co: se un chiaro reperto patologico, appartenente ad un altro distretto,
ricade nel campo di vista, come evento collaterale dello studio mirato,
esso non può essere trascurato. Fermo restando che il carattere più o
meno eclatante ed inequivocabile del reperto collaterale possa essere
ragionevolmente valutato in base alla qualità delle immagini non speci-
ficatamente mirate ed al distretto sede del reperto.
Questa considerazione può valere anche per la placenta e l’amnios lad-
dove si riscontrassero chiare anomalie non altrimenti note dagli studi
ecografici (ad esempio segni di accretismo).

Operazioni preliminare all’indagine

Prima di eseguire l’esame RMF è necessaria:
• la raccolta del consenso informato dalla gestante da parte del medi-

co dopo un colloquio esplicativo volto all’accertamento dell’assenza
delle usuali controindicazioni alla RM (pacemaker cardiaco, clips
metalliche), del ruolo della RM nella valutazione della patologie
malformative, eventuali controindicazioni specifiche (safety) (66-70);

• la raccolta dei dati clinico-anamnestici con presa visione della do-
cumentazione ecografica da cui è stato generato il sospetto patolo-
gico; durante tale colloquio viene inoltre stabilito un primo ap-
proccio con la paziente volto a conquistarne la collaborazione atti-
va nelle sequenze con necessità di respirazione e vengono spiegate
le modalità di esecuzione della RM fetale (durata, safety, valore
diagnostico).

Strumentazione

Magnete
Il campo magnetico consigliato per ottenere un sufficiente rapporto
segnale/rumore è quello di 1.5T ottenuto con magneti tradizionali su-
perconduttori. Un sufficiente rapporto segnale/rumore in ragione del-
la geometria verticale può essere anche ottenuto con magnete aperto a
1T, mentre si sconsiglia l’uso di intensità di campo inferiori. Sono state
effettuate alcune preliminari esperienze sul feto umano con magnete
ad alto campo (3T), con risultati controversi (72, 73). L’uso di intensità
di campo maggiori di 1.5T non può oggi essere considerato di routine,
ma solo nel contesto di specifici protocolli di ricerca clinica.

Gradienti
Possono essere utilizzate diverse tipologie di bobine anche in relazione
all’epoca gestazionale, alle dimensioni del sacco gestazionale e dell’ute-
ro: le più performanti sono certamente le bobine di superficie multica-
nale di tipo phased-array o cardio che permettono di avere maggior
segnale per un’estensione longitudinale tuttavia limitata intorno ai
50-60 cm; si possono inoltre utilizzare bobine di tipo spine per lo studio
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del corpo che permettono un maggiore campo di vista per le epoche
gestazionali più tardive.
La donna viene posta in una posizione confortevole sul lettino, gene-
ralmente in decubito supino o, nei casi in cui tale posizione non venga
tollerata (compressione cavale, polidramnios, gravidanze multiple), in
decubito laterale sinistro e viene fatta riposare alcuni istanti in tale
posizione per ridurre il movimento spontaneo fetale.
In alcuni casi per minimizzare la sensazione claustrofobica la paziente
può essere introdotta nel gantry in posizione “feet first”. Non viene
utilizzato usualmente alcun sedativo né per la madre né per il feto, né
mezzo di contrasto.
Quando possibile, sarebbe preferibile eseguire l’esame al mattino dopo
un digiuno di almeno 4 ore, poiché è stato dimostrato che l’ipoglicemia
riduce i movimenti fetali; alternativamente se è possibile eseguire un
esame ecografico prima dell’esecuzione della RM, volto a verificare la
fase sonno o veglia del feto, si può aspettare la fase del sonno conside-
rando che il regolare ciclo sonno-veglia fetale prevede un’alternanza di
tali fasi ogni 30 minuti.

Sequenze
Il protocollo di studio comprende l’acquisizione di differenti sequenze,
alcune indispensabili, altre facoltativamente aggiunte in dipendenza
dal quesito clinico. Le immagini di ogni serie vengono utilizzate come
scout per le sequenze successive in modo da minimizzare i problemi di
orientamento legati al cambiamento della posizione fetale.
Le principali sequenze utilizzate in RM fetale sono sequenze T2 pesate di
tipo veloce ultraveloce che consentono un’ottima valutazione dell’anato-
mia fetale grazie all’elevata risoluzione di contrasto, rappresentano quin-
di un buon compromesso tra risoluzione di contrasto e spaziale.
L’esecuzione dell’esame prevede l’acquisizione di sequenze diverse, a
seconda delle caratteristiche dell’organo/apparato da valutare. Di sot-
to, vengono elencate le principali sequenze utilizzabili:
• una sequenza di centramento; Single Shot Fast/Turbo Spin Echo

(SS-FSE) (anche con tecnica di acquisizione Half Fourier) T2 pesata
con orientamento coronale sulla madre per l’identificazione della posi-
zione del feto rispetto alla madre (presentazione) in relazione alla valu-
tazione della posizione relativa della testa, del rachide e dello stomaco
fetale e per la localizzazione della placenta (anteriore/posteriore);

• sequenze SS-FSE T2 pesate a strato sottile (3 mm) con orientamento
multiplanare assiale, sagittale e coronale ortogonale all’organo/distret-
to di interesse per la valutazione di dettaglio dell’anatomia fetale. L’ottimo
compromesso tra la risoluzione spaziale, di contrasto e il rapporto
segnale-rumore (SNR) di queste sequenze oltre alla loro rapidità di
esecuzione permettono infatti di visualizzare l’anatomia fetale nelle
epoche in cui è possibile eseguirla ed in particolare di evidenziare i
fluidi statici e le strutture a prevalente composizione fluida come strut-
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ture iperintense consentendo lo studio quindi dell’encefalo fetale, delle
cavità contenenti fluidi (cavità nasali ed orale, faringe, trachea, sto-
maco e intestino prossimale, sistema urinario, colecisti), dei polmoni,
della placenta e del liquido amniotico (LA);

• nei rari casi nei quali viene richiesta RMF del distretto cardiaco,
devono essere utilizzate sequenze gradient echo (GRE) con tecnica
steady state free precession (SSFP) per la valutazione del distretto
cardiaco e dei grossi vasi. Queste sequenze, infatti, presentano un con-
trasto intermedio T1 e T2, utilizzano un TR ultrabreve (<3 ms) non
risultando influenzate dal movimento e permettono di evidenziare
come strutture ad elevata intensità di segnale i fluidi in movimento;

• sequenze cine-RM di tipo steady-state free precession (SSFP) con
tecnica di campionamento del k-spazio sia radiale che cartesiana
(2DFT). Tali sequenze permettono di individuare il cuore e i grossi
vasi: possono essere utilizzate come sequenze real time per valutare
alcuni movimenti fetali (74, 75);

• sequenze colangiografiche thick slab (spessore di strato 40-80 mm)
altamente pesate in T2, per mettere in evidenza strutture ripiene di
liquido congelando un’immagine delle strutture fluide in tutto il feto;

• sequenze STIR (Short Time Inversion Recovery) possono migliorare
la caratterizzazione delle masse come, ad esempio, nei teratomi o nelle
malformazioni veno-linfatiche;

• sequenze fast spoiled GRE Single Shot 2D o 3D T1 pesate, con e senza
saturazione del segnale del tessuto adiposo, acquisite in apnea respira-
toria (circa 20-30 secondi) sul piano coronale o assiale per la valutazio-
ne del grasso all’interno di una massa, di emorragia o di meconio;

• sequenze Echo Planar Imaging (EPI) pesate in diffusione (DWI),
con applicazione di gradienti orientati secondo i 3 piani dello spazio
(b0, b200 e b700 s/mm2) per lo studio dei distretti renale, polmonare,
encefalico e della placenta. Tali sequenze, con tempi di acquisizione
molto brevi, forniscono informazioni sul movimento microscopico
delle molecole d’acqua, libera e legata, nei tessuti biologici e per-
mettono lo studio della maturazione cerebrale, polmonare e renale.

Durata
La durata di uno studio di RM fetale dipende da vari fattori: numero di
feti, complessità delle malformazioni eventualmente presenti, riposizio-
namento della bobina ed entità dei movimenti fetali che possono richie-
dere la riacquisizione di alcune sequenze sul giusto piano anatomico.
Abitualmente, uno studio di RM fetale richiede dai 20 ai 45 minuti, con
un minimo di 15 minuti; risulta necessario comunque cercare di conte-
nere i tempi dell’esame per evitare l’eccessivo riscaldamento della ge-
stante ed il potenziale trasferimento di energia al feto (SAR) (71).
E’ consigliabile utilizzare più di una sequenza per lo studio RM e inclu-
dere sempre nel protocollo RM una sequenza T1 pesata anche se di
scarsa qualità diagnostica.
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Refertazione
La compilazione del referto prevede:
• indicazione dei dati materni;
• indicazione dell’età gestazionale come si evince dai dati anamnestici

ed ecografici;
• tipologia di apparecchiatura utilizzata, sequenze e piani di scansio-

ne impiegati;
• indicazione clinica e a quale distretto/i è rivolto l’esame;
• per ogni distretto interessato è consigliabile la misurazione delle strut-

ture anatomiche.

In particolare i dati auxologici sono necessari ogni qualvolta si esegue
un esame mirato all’estremo encefalico. Si consiglia di misurare: diame-
tro biparietale (DBP) osseo e cerebrale, diametro fronto-occipitale
(DFO), diametro trasverso-cerebellare, diametro anteroposteriore e lon-
gitudinale del verme cerebellare, diametro longitudinale del corpo cal-
loso, diametro atriale dei ventricoli cerebrali.
Si consiglia inoltre la valutazione delle principali scissure cerebrali, pa-
rametro importante per le informazioni concernenti lo sviluppo cere-
brale e se lo sviluppo risulti congruo con l’età gestazionale.
Nello studio del body fetale si raccomanda: la volumetria polmonare
nelle patologie toraciche occupanti spazio e nelle EDC; la biometria
renale è consigliabile, in particolare in tutte le patologie del tratto uro-
genitale;
• descrizione dettagliata della patologia in questione con l’analisi del-

la malformazione o della patologia espansiva in esame (localizzazio-
ne, volumetria, analisi del segnale, rapporti con le strutture conti-
gue, mancato reperimento di strutture anatomiche, segni associati);

• conclusioni: ove sia possibile indicare le ipotesi diagnostiche in ordi-
ne di probabilità ed eventuali controlli.

Sicurezza (safety)

Limitazioni all’esecuzione dell’esame
I principali e più recenti documenti sulla sicurezza oggi disponibili sono,
per quanto riguarda l’Italia, il documento dell’ISPESL pubblicato sul
sito il 6/2/09 e ripreso nel numero 4/2008 del Radiologo e, per quanto
riguarda gli Stati Uniti, l’American College of Radiology (ACR) e la
Society for Pediatric Radiology (SPR) hanno stilato le nuove indicazio-
ni alla RM Fetale “American College of Radiology. ACR SPR practice guideli-
ne for the safe and optimal performance of fetal magnetic resonance imaging
(MRI) 2014” reperibili online (76).
Il documento dell’ISPESL non fa che riportare quanto esposto nell’Al-
legato I del D.M. 02.09.1991: “Sebbene non esistano evidenze che dimostrino
una sensibilità dell’embrione ai campi magnetici e ai campi a radiofrequenza di
intensità e potenze utilizzate nella attuale strumentazione RM ad uso diagnosti-
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co (1991!!), è prudente escludere dall’esposizione le donne nel primo trimestre di
gravidanza, tranne nei casi di effettiva e improrogabile necessità, valutati dal
medico, sotto la sua responsabilità. La paziente sarà preventivamente informata
sui possibili rischi dell’esame”.
Stabilita la necessità di un consenso informato, permane il problema
pratico di informare su “ipotetici” rischi che ad oggi non sono ne con-
fermati dalla letteratura né definiti con precisione.
Il documento ACR riporta invece al capitolo Patient pregnancies: “Present
data have not conclusively documented any deleterious effects of MR imaging
exposure on the developing fetus. Therefore, no special consideration is recom-
mended for the first, versus any other trimester in pregnancy”. Viene quindi
abolita ogni differenza fra il primo trimestre ed i successivi, vengono
tuttavia mantenute delle misure di prudenza e cautela riassumibili nel-
la valutazione attenta dei costi-benefici dell’esame sul feto e della sua
necessità ed inderogabilità.
Inoltre, la “Safety Committee of the Society for Magnetic Resonance Imaging”
ha dichiarato che la RMF è assolutamente indicata quando non ci sono
metodiche non ionizzanti disponibili per arrivare alla diagnosi. Per ora,
l’unico evento potenzialmente dannoso rilevato è stato l’aumento del-
la temperatura del liquido amniotico durante l’esecuzione della RMF.
Non sono comunque stati riscontrati danni significativi in esperimenti
condotti sui feti di maiale durante l’acquisizione di sequenze half-Fou-
rier single-shot turbo spin-echo (HASTE) sul magnete a 1.5T (77-80).

Limitazioni all’uso del mezzo di contrasto
Gli studi ad oggi compiuti in animali non hanno dimostrato effetti tera-
togeni dei mdc contenenti gadolinio. Tuttavia, non esistono evidenze
di una sua innocuità sull’uomo conseguentemente se ne sconsiglia l’uso
al di fuori di casi di assoluta necessità di norma implicitamente correlati
alla salute materna. Il documento dell’ACR è di tono più permissivo:
“MR contrast agents should not ruotinely provided to pregnant patients”, ma
nella sostanza richiama di seguito il concetto dei costi-benefici per la
paziente. Di fatto non viene mai considerato l’uso nell’imaging fetale.
Quanto di sporadico e occasionale può essere rintracciato in letteratura
o nell’aneddotica dei Centri di riferimento è di norma riferito a casi
che comunque sarebbero andati incontro all’interruzione di gravidan-
za. In conclusione l’uso dei mezzi di contrasto non può essere conside-
rato oggi uno strumento aggiuntivo dell’imaging RM del feto, ma uni-
camente una particolare eccezione in casi selezionati dalla necessità
clinica.
Nuove frontiere si stanno aprendo invece con l’uso del mezzi di contra-
sto in gravidanza con l’utilizzo della CEUS (contrast enhanced ultra-
sound); questi mezzi di contrasto vengono usati attualmente per la va-
lutazione della perfusione utero-placentare in gravidanza in quanto le
microbolle che compongono il contrasto non oltrepassano la barriera
placentare e quindi vengono considerati sicuri per il feto (81).
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1. Introduzione

1.1 Si intende per diagnosi prenatale invasiva l’insieme delle proce-
dure diagnostiche idonee a prelevare tessuti embriofetali o an-
nessiali per la diagnosi prenatale di difetti congeniti, per la ricer-
ca di agenti infettivi o per la valutazione di parametri ematologi-
ci fetali in alcune patologie della gravidanza.

2. Consulenze pre-esame

2.1 Prima dell’esecuzione dell’esame, è necessario informare tutte le
donne (Evidenza III. Livello di raccomandazione A):
a. sull’entità del rischio genetico di cui sono portatrici,
b. sulle possibilità di screening, diagnosi, prognosi e trattamento

dei difetti congeniti,
c. sui rischi correlati alle diagnosi invasive, sui limiti diagnostici

di queste e sui tempi necessari per ottenere la diagnosi,
d. sulle modalità di esecuzione delle procedure diagnostiche,
e. sulle possibilità di chiarimento diagnostico nei casi dubbi,
f. sulle opzioni di comportamento dopo la diagnosi, in modo da dare

alla donna la possibilità di decidere valutando rischi e benefici.

2.2 La consulenza deve essere effettuata da un medico con compe-
tenze in genetica, fornendo le informazioni in maniera compren-
sibile e riservata (Livello di raccomandazione A).
Se possibile, deve essere consegnato materiale informativo scrit-
to (Livello di raccomandazione C).

2.3 Nel corso della consulenza, la gestante sarà invitata a firmare il
consenso informato che dovrà essere archiviato insieme alla do-
cumentazione clinica (Livello di raccomandazione A).

DIAGNOSI PRENATALE INVASIVA

L I N E E  GU I DA
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3. Tecniche di prelievo

3.1 Le tecniche attualmente utilizzate sono il prelievo dei villi coriali,
l’amniocentesi e la cordocentesi; l’uso della fetoscopia è riservato
solo a casi selezionati in Centri altamente specializzati (Livello di
raccomandazione A).

3.2 La scelta della tecnica dipende dall’indicazione, dall’epoca di ese-
cuzione del prelievo, dalla specifica esperienza dell’operatore e
del laboratorio di riferimento e anche dalla preferenza della donna
dettagliatamente informata (Livello di raccomandazione B); a
parità di condizioni, è consigliabile utilizzare la tecnica meno
invasiva e più precoce (Livello di raccomandazione B). Precisa-
mente l’amniocentesi nel secondo trimestre è più sicura della biop-
sia dei villi coriali transcervicale e dell’amniocentesi precoce. Tut-
tavia se è richiesta una diagnosi più precoce è preferibile pratica-
re una biopsia dei villi coriali transaddominale piuttosto che la
biopsia transcervicale o l’amniocentesi precoce. Qualora la tecni-
ca transaddominale fosse di difficile esecuzione è da preferire
l’amniocentesi del secondo trimestre (Evidenza I-a). Poiché l’espe-
rienza dell’operatore ha un ruolo fondamentale per la sicurezza
del prelievo, e l’esperienza del laboratorio per l’accuratezza del
risultato, è consigliabile che le procedure di diagnosi prenatale
invasiva vengano eseguite in Centri di documentata esperienza.

PRELIEVO DEI VILLI CORIALI

1. Finalità del prelievo dei villi coriali

Ottenere un campione adeguato di tessuto coriale da sottoporre ad
indagini diagnostiche.

2. Indicazioni al prelievo dei villi coriali

1) Determinazione del cariotipo fetale (Livello di raccomandazione A):
• età materna avanzata (≥35 anni),
• genitore portatore di riarrangiamento cromosomico strutturale,
• genitore con aneuploidie dei cromosomi sessuali compatibili con

la fertilità,
• precedente figlio con malattia cromosomica,
• malformazioni fetali rilevate all’esame ecografico,
• test ecografico o biochimico che indichi un rischio elevato per

Sindrome di Down o altra anomalia cromosomica.
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2) Esame del DNA:
• studio del DNA fetale (Livello di raccomandazione A).

3) Esami enzimatici:
• valutazione di attività enzimatiche (Livello di raccomandazione B).

3. Strumentazione

3.1 Il prelievo si esegue per via transaddominale, utilizzando un ago
spinale singolo di calibro 20 gauge e di lunghezza adeguata o (meno
frequentemente) un doppio ago (calibro 20 gauge inserito in un
ago “guida” da 18 gauge) (Livello di raccomandazione A). L’uso di
un ago di calibro maggiore è associato ad una minore probabilità
di successo del prelivo e ad un maggior rischio (Evidenza II-b).

3.2 In alternativa, il prelievo può essere eseguito per via transcervica-
le mediante un catetere di polietilene con un mandrino di allu-
minio (Livello di raccomandazione A) o una pinza da biopsia
rigida (Livello di raccomandazione B).

3.3 Per effettuare il prelievo dei villi coriali è necessario disporre di
un ecografo real time dotato di sonda transaddominale di alme-
no 3,5 MHz (Livello di raccomandazione A).

4. Modalità di esecuzione dell’esame

Prima del prelievo è indispensabile che la donna abbia eseguito la con-
sulenza pre-procedura ed abbia firmato il modulo del consenso infor-
mato (Livello di raccomandazione A).

4.1 Il prelievo dei villi coriali si esegue a partire dalla 10a+0 settimane
di gravidanza (per via transcervicale fino alla 13a+0 settimane, e
per via transaddominale può essere eseguito fino al termine della
gravidanza) (Livello di raccomandazione A); i prelievi eseguiti
prima della 10a+ 0 settimana possono essere associati ad un incre-
mento del rischio di aborto (Evidenza II-b) e di difetti trasversali
degli arti (Evidenza II-a).

4.2 Prima dell’esecuzione della procedura invasiva si esegue un esa-
me ecografico per valutare il numero, la vitalità dell’embrione/i,
rilevarne la biometria (almeno la lunghezza cranio-caudale), lo-
calizzare il corion frondosum e scegliere il punto più idoneo per
l’inserzione dello strumento (Livello di raccomandazione A).



93DIAGNOSI PRENATALE INVASIVA

4.3 L’uso della tecnica di prelievo transcervicale è associato ad un
maggiore rischio di perdita fetale rispetto alla tecnica transaddo-
minale (Evidenza I-b) ed al rischio di complicanze settiche (Evi-
denza III).

4.4 Per il prelievo transaddominale, si esegue un’accurata disinfezio-
ne della cute (Livello di raccomandazione A). Può essere oppor-
tuno utilizzare un involucro sterile per la sonda ecografica ed
una piccola quantità di gel sterile (Livello di raccomandazione
C). Per il prelievo transcervicale, si esegue una disinfezione vagi-
nale e si applica un tenaculum sulla portio (Livello di raccoman-
dazione A).

4.5 Le procedure di prelievo devono essere eseguite sotto controllo
ecografico continuo, sia per dirigere lo strumento verso il corion
frondosum, sia durante l’aspirazione del materiale (Livello di rac-
comandazione A).

4.6 Se il materiale è insufficiente, si possono eseguire ulteriori tenta-
tivi di prelievo (Livello di raccomandazione B) utilizzando un
nuovo ago o catetere. Non è opportuno effettuare più di due
tentativi perché i rischi di perdita fetale aumentano in maniera
significativa (Evidenza II-b. Livello di raccomandazione A).

4.7 Nelle donne Rh negative con il test di Coombs negativo, l’esecu-
zione del prelievo dei villi può causare l’insorgenza di una immu-
nizzazione Rh (Evidenza III). E’ opportuno pertanto effettuare
la profilassi mediante iniezione di immunoglobuline anti-D (Li-
vello di raccomandazione B). Nelle donne già immunizzate, l’ese-
cuzione del prelievo dei villi coriali è controindicato (Livello di
raccomandazione A).

4.8 Non vi sono dati in favore dell’uso di profilassi antibiotica o di
tocolitici da utilizzare di routine per l’esecuzione del prelievo dei
villi coriali.

4.9 Non vi sono oggi indicazioni ad effettuare uno screening infetti-
vologico prima di eseguire il prelievo dei villi coriali. Nelle don-
ne con epatite B o C il CVS può essere eseguito perché non vi
sono evidenze di trasmissione verticale del virus dopo la procedu-
ra (Evidenza I-c e II-c). Tuttavia, andrebbe sempre chiarito, du-
rante il counselling, che i dati della letteratura non sono esausti-
vi perché si riferiscono per lo più a piccole casistiche. Nelle don-
ne HIV positive non vi sono evidenze che la diagnosi prenatale
invasiva aumenti il rischio di trasmissione verticale specie se il
prelievo è condotto durante la somministrazione di farmaci an-
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tiretrovirali alla madre e se la carica virale materna è molto bas-
sa. E’ tuttavia opportuno somministrare un consenso informato
da cui si evinca che il rischio di trasmissione è al momento scono-
sciuto (Evidenza III).

4.10 Il prelievo dei villi coriali è una tecnica eseguibile sotto forma di
intervento ambulatoriale, e non necessita di ricovero della pa-
ziente (Evidenza III. Livello di raccomandazione A).

5. Rischi e complicanze

5.1 Perdita fetale
Il prelievo dei villi coriali comporta un rischio aggiuntivo di per-
dita fetale dell’1% (Evidenza I-b); il rischio di aborto dopo pre-
lievo dei villi coriali non differisce in maniera significativa da
quello che si osserva dopo amniocentesi (Evidenza I-b). Il ri-
schio di perdita fetale dopo prelievo dei villi coriali è correlato a
diversi fattori, direttamente all’età materna avanzata, al nume-
ro dei tentativi di prelievo, all’assetto citogenetico della placen-
ta (mosaicismo), ed inversamente all’epoca di gravidanza in cui
si esegue la procedura e soprattutto all’esperienza dell’operato-
re (Evidenza I-b).

5.2 Lesioni e malformazioni fetali
Il prelievo di villi coriali eseguito prima della 10a+0 settimana di
età gestazionale compiuta può essere associato ad un aumento
del rischio di difetti trasversali degli arti fetali; dalla 10a+0 settima-
na in poi il prelievo dei villi coriali non è associato ad un aumen-
to di tale rischio (Evidenza II-a).

5.3 Altre complicanze
Le perdite ematiche vaginali sono relativamente frequenti dopo i
prelievi di villi coriali per via transcervicale e rare dopo quelli per
via transaddominale; comunque, non modificano l’outcome fetale
(Evidenza III). Le complicanze settiche sono rare; più frequenti
dopo i prelievi transcervicali che richiedono più di una inserzio-
ne (Evidenza III). E’ opportuno limitare il numero dei tentativi
di prelievo per via transervicale e scegliere la via transaddomina-
le quando siano prevedibili difficoltà di prelievo (Livello di racco-
mandazione A).
La rottura delle membrane causata dal prelievo è un evento raro.
Non vi sono dati significativi sulla possibile trasmissione di infe-
zioni virali da madre infetta a feto attribuibili all’esecuzione dei
prelievi di villi coriali.
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6. Prelievo dei villi coriali nel II e III trimestre di gravidanza

Il prelievo dei villi coriali nel II e III trimestre di gravidanza può essere
eseguito solo con la tecnica transaddominale, in alternativa all’amniocen-
tesi o alla cordocentesi, in condizioni associate a rilevante rischio di ano-
malie cromosomiche o geniche fetali (Livello di raccomandazione B).

7. Prelievo dei villi coriali nelle gravidanze multiple

Il prelievo dei villi coriali nelle gravidanze multiple deve essere eseguito
dopo lo studio ecografico preliminare della corionicità, della posizione
dei feti e delle rispettive placente, dell’inserzione del cordone ed infi-
ne, se possibile, del sesso dei feti. Seguirà l’accurata descrizione dei
fattori suddetti così da ridurre il rischio di errori di campionamento e
consentire successivamente l’identificazione e l’abbinamento dei refer-
ti genetici ai rispettivi feti. La tecnica transaddominale è da preferirsi a
quella transcervicale il cui impiego al giorno d’oggi non è consigliato.
Il prelievo dei villi coriali nelle gravidanze multiple comporta un ri-
schio complessivo di perdita fetale del 2-4%, gli stessi studi hanno para-
gonato il tasso d’aborto in gravidanze singole e gravidanze multiple
nella medesima istituzione senza dimostrare un incremento del rischio
di perdita fetale (Evidenza III). Il tasso di contaminazione dei prelievi
tra i gemelli migliora con la maggior esperienza degli operatori, tutta-
via si stima che il rischio di dover ripetere il prelievo per un risultato
incerto è di circa il 2-3% (Livello di raccomandazione C).
Considerando la complessità della procedura, è opportuno eseguire i
prelievi solo nei Centri di riconosciuta esperienza (Livello di raccoman-
dazione C).

8. Successo del prelievo e accuratezza diagnostica

8.1 Utilizzando le procedure di prelievo transaddominale, si può ottene-
re il successo del prelievo nel 98% dei casi al primo tentativo e nel
99,8% con due tentativi; nella maggior parte dei casi (97%) si ottie-
ne una congrua quantità di villi coriali (>10 mg) (Evidenza II-a).

8.2 In circa lo 0,5-1% dei casi si può verificare il fallimento dell’esa-
me citogenetico, spesso a causa della scarsità del materiale pre-
levato (Evidenza II-a); in questi casi, non si può ottenere un
risultato se non ripetendo il prelievo diagnostico (Livello di rac-
comandazione A).

8.3 Risultati falsi positivi dell’esame citogenetico sono descritti nell’1%
dei casi circa, quasi sempre per la presenza di mosaicismi placen-
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tari (90%) e raramente per aneuploidie non a mosaico (Eviden-
za II-a). In caso di mosaicismo, può essere opportuno procedere
ad un nuovo prelievo (amniocentesi o cordocentesi) (Livello di
raccomandazione A).

8.4 I risultati falsi negativi degli esami citogenetici utilizzando la sola
tecnica diretta sono da considerarsi rarissimi (1 su 3.000) (Evi-
denza II-a). Utilizzando l’analisi diretta insieme a quella cultura-
le, i risultati falsi negativi sono da considerarsi eccezionali (1 su
20.000).

8.5 L’errore diagnostico nelle analisi della malattie metaboliche e
del DNA è in funzione della patologia da ricercare, ed è estrema-
mente raro (Evidenza II-a).

9. Refertazione scritta

Deve essere sempre compilato un referto scritto segnalando (Livello
raccomandazione A):

• indicazione al prelievo dei villi coriali;
• numero degli embrioni, presenza di attività cardiaca;
• corionicità/amnioticità in caso di gravidanze multiple;
• parametri biometrici;
• eventuali anomalie uterine;
• indicazioni sulla procedura (numero dei tentativi, quantità di ma-

teriale prelevato, eventuali difficoltà di prelievo);
• eventuali complicanze immediate;
• indicazioni sulla profilassi anti-D;
• eventuali consigli per controlli ecografici successivi;
• data e firma dell’operatore.

10. Audit

E’ auspicabile, ove possibile, effettuare un audit annuale dei prelievi di
villi coriali per operatore, esaminando il numero dei tentativi di prelie-
vo e gli eventuali insuccessi, le complicanze immediate, i fallimenti dia-
gnostici, il numero e l’epoca degli aborti, le interruzioni volontarie di
gravidanza, le anomalie congenite eventualmente presenti alla nascita
(Livello di raccomandazione C).
Ai fini dell’audit si considera corretta l’attività procedurale degli operatori
quando, secondo il “gold standard” definiti dalla letteratura, non si regi-
strano più di 5 fallimenti o di 5 aborti su 50 procedure consecutive  (oppu-
re 8 in 100 casi consecutivi). Il superamento di questi parametri richiede
la revisione della tecnica utilizzata (Livello di raccomandazione C).
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11. Esperienza dell’operatore

L’uso di tale procedura diagnostica è riservato ad operatori di grande
esperienza in altre tecniche invasive e in Centri di riferimento (Livello
di raccomandazione A).

11.1 Un operatore esperto offre maggiori possibilità di successo nel
prelievo dei villi coriali ed un minor rischio di perdita fetale (Evi-
denza II-c).

11.2 Prima di eseguire i prelievi in autonomia, è necessario superare
un periodo di training eseguendo un numero adeguato e docu-
mentato di prelievi di villi coriali con la supervisione di un senior
tutor (Evidenza I-a. Livello di raccomandazione A).

11.3 Per mantenere un continuo livello di operatività, di sicurezza e di
accuratezza dell’analisi, in termini di manualità, è indispensabile
che nei Centri diagnostici venga eseguito un numero di prelievi
dei villi coriali adeguato a mantenere la manualità acquisita dopo
il training (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).

11.4 Quando le difficoltà di prelievo sono prevedibili è opportuno so-
prassedere al prelievo e inviare la gestante al Centro di riferimen-
to (Livello di raccomandazione A).

AMNIOCENTESI

1. Finalità dell’amniocentesi

Ottenere un campione adeguato di liquido amniotico da sottoporre ad
indagini diagnostiche.

2. Indicazioni

1) Determinazione del cariotipo fetale (Livello di raccomandazione A):
• età materna (≥35 anni),
• genitore portatore di riarrangiamento cromosomico strutturale,
• genitore con aneuploidie dei cromosomi sessuali compatibili con

la fertilità,
• precedente figlio con malattia cromosomica,
• malformazioni fetali rilevate all’esame ecografico,
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• test biochimico (triplo test) che indichi un rischio elevato per
Sindrome di Down o altra anomalia cromosomica.

2) Ricerca di agenti infettivi virali o protozoari nel liquido amniotico
(Livello di raccomandazione A).

3) Esame del DNA:
• studio del DNA fetale (Livello di raccomandazione B).

4) Determinazione della concentrazione della alfa-fetoproteina o di altri
metaboliti fetali nel liquido amniotico (Livello di raccomandazione B).

3. Strumentazione

3.1 Il prelievo si esegue per via transaddominale utilizzando un ago
singolo di calibro 20-22 gauge e di lunghezza adeguata (Livello di
raccomandazione A). L’uso di un ago di calibro maggiore è asso-
ciato ad un maggiore rischio di perdita fetale (Evidenza II-b).

3.2 Per effettuare l’amniocentesi è necessario disporre di un ecogra-
fo real time dotato di sonda transaddominale di almeno 3.5 MHz
(Livello di raccomandazione A).

4. Modalità di esecuzione dell’esame

Prima del prelievo è indispensabile che la donna esegua la consulenza
pre-esame e firmi il modulo di consenso informato (Livello di racco-
mandazione A).

4.1 Le amniocentesi vanno effettuate dopo la 15a+0 e la 16a+6 settima-
na di gravidanza associate a maggiori probabilità di successo del
prelievo ed a rischi più contenuti rispetto ai prelievi eseguiti in
epoca più precoce; le amniocentesi precoci (10a+0-14a+6 settima-
ne) presentano maggiori difficoltà di esecuzione, un maggior ri-
schio di aborto, di perdita di liquido amniotico, di piede torto equi-
novaro, e di fallimento della coltura cellulare, rispetto alle amnio-
centesi tradizionali (Evidenza I-b. Livello di raccomandazione A).

4.2 L’epoca di esecuzione dell’amniocentesi deve essere attentamen-
te valutata sulla base di parametri biometrici rilevati mediante
ultrasuoni (Livello di raccomandazione A).

4.3 Prima dell’esecuzione del prelievo si esegue un esame ecografico
per valutare il numero, la vitalità e la posizione del feto/i, rilevar-
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ne la biometria, localizzare la placenta e scegliere il punto più
idoneo per l’inserzione dell’ago (Livello di raccomandazione A).
Si esegue quindi un’accurata disinfezione della cute addominale
(Livello di raccomandazione A). Può essere opportuno utilizzare
un involucro sterile per la sonda ecografica ed una piccola quan-
tità di gel sterile (Livello di raccomandazione C).

4.4 L’inserzione dell’ago deve essere effettuata sotto controllo eco-
grafico continuo (Livello di raccomandazione A).

4.5 E’ consuetudine cercare di evitare la puntura transplacentare per
eseguire il prelievo di liquido amniotico (Evidenza II-c). La via
transplacentare può essere praticata se rappresenta la via miglio-
re di accesso ad una idonea tasca di liquido amniotico, purché
realizzata lontano dall’inserzione del cordone ombelicale e dove
la placenta ha minore spessore (Livello di raccomandazione B).

4.6 L’amniocentesi genera considerevole ansia ma il livello di dolore
è equivalente a quello di un prelievo venoso. A tal proposito un
trial randomizzato non ha dimostrato che l’infiltrazione con ane-
stetico locale dei tessuti nella sede del prelievo riduca significati-
vamente la sensazione dolorosa (Evidenza I-c).

4.7 E’opportuno eliminare la prima parte del campione (0,5-1 ml)
che potrebbe contenere cellule non fetali e falsare l’interpreta-
zione dei risultati (Livello di raccomandazione B). Si effettua
quindi il prelievo di una quantità di liquido amniotico corrispon-
dente in millilitri alle settimane di gravidanza e comunque non
eccedente 20 ml (Livello di raccomandazione B).

4.8 Nelle gravidanze gemellari è necessario effettuare una valutazio-
ne della corionicità/amnionicità prima di effettuare il prelievo
(Livello di raccomandazione A). Nelle gravidanze gemellari bico-
riali-biamniotiche, per le quali si effettuano due prelievi, può es-
sere utile talvolta introdurre una piccola quantità di indacocar-
minio nel primo sacco dopo il primo prelievo, per essere certi che
il secondo prelievo, non colorato, appartenga al secondo gemel-
lo (Livello di raccomandazione C).

4.9 Dopo l’amniocenetesi, si esegue un controllo ecografico del feto
e della placenta (Livello di raccomandazione C).

4.10 Nelle gestanti a rischio di isoimmunizzazione Rh è opportuno
effettuare, dopo l’amniocentesi, la profilassi anti-D mediante inie-
zione di immunoglobuline (Livello di raccomandazione B). Non
è scientificamente provata l’utilità di somministrazione di immu-
noglobuline nei casi in cui l’ago non attraversa la placenta.
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4.11 Non vi sono oggi indicazioni ad effettuare uno screening infetti-
vologico pre-amniocentesi.

4.12 Non vi sono dati in favore dell’uso della profilassi antibiotica o di
tocolitici da utilizzare di routine per l’esecuzione dell’amniocentesi.

4.13 L’amniocentesi è una tecnica eseguibile sottoforma di intervento
ambulatoriale, e non necessita di ricovero della paziente.

5. Rischi e complicanze

5.1 Perdita fetale
L’amniocentesi comporta un rischio aggiuntivo di perdita fetale
dell’1% simile a quello riportato dopo il prelievo di villi coriali
(Evidenza I-c). Il rischio aumenta sensibilmente in presenza di
fattori di rischio come la precedente abortività (fino al 7%), la
presenza di emorragie genitali nel corso della gravidanza (fino al
6%), di sangue nel liquido amniotico (fino al 15%), e di alfa-
fetoproteina sierica >2 MoM (fino al 20%) (Evidenza II-c).

5.2 Rottura delle membrane
Dopo amniocentesi vi è un rischio di rottura delle membrane,
con perdita di liquido amniotico, di circa l’1% (Evidenza II-c).

5.3 Altre complicanze
Il rischio di lesioni fetali provocate dall’ago nel corso dell’amnio-
centesi è trascurabile se il prelievo viene eseguito sotto controllo
ecografico continuo (Evidenza III).
E’ stato segnalato un aumento del rischio di parto pretermine
(Evidenza II-c).
Il rischio di isoimmunizzazione dopo amniocentesi nelle gestanti a
rischio di isoimmunizzazione Rh non è significativo (Evidenza II-c).
Non vi sono dati sulla possibile trasmissione di infezioni virali da
madre infetta a feto attribuibili alla pratica dell’amniocentese.

6. L’amniocentesi nelle gravidanze gemellari

Nelle gravidanze gemellari è necessario effettuare la valutazione preli-
minare della corionità/amnionicità prima di effettuare il prelievo (Li-
vello di raccomandazione A). Tra le tecniche descritte la più diffusa e
meno rischiosa consiste nell’attuazione di due procedure consecutive,
introduzione di due distinti aghi in modo sequenziale con guida eco-
grafica. L’inserzione del secondo ago sarà effettuata in una sede quan-
to più distante possibile dalla prima inserzione. Errori diagnostici con
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questa tecnica sono riportati a circa il 3,5% (Livello di raccomandazio-
ne C). L’instillazione di coloranti (es. indocarminio) non trova attual-
mente più indicazione data l’alta affidabilità degli ecografi disponibili
(Livello di raccomandazione C). Andrebbe invece abbandonata la tec-
nica che prevede l’uso di un singolo ago introdotto nel primo sacco e
poi nel secondo sacco attraverso il setto interamniotico.
I problemi correlati a questa tecnica sono l’elevata percentuale di falli-
mento del passaggio transmembrana per un effetto tenda e di contami-
nazione del secondo prelievo con il contenuto del primo sacco, e la
possibilità di creare una gravidanza pseudomonoamniotica (Livello di
raccomandazione C). Nelle gravidanze gemellari monocoriali si proce-
derà con il campionamento di un solo sacco quando la diagnosi di
monocorionicità è certa, in assenza di anomalie morfologiche in en-
trambi i feti e quando la crescita fetale non sia discordante. In caso di
anomalie ecografiche di uno o entrambi i gemelli è consigliabile ese-
guire il prelievo in entrambe le sacche per escludere i rari casi di mosai-
cismo. Per quel che riguarda il rischio di aborto e di parto prematuro
non vi sono evidenze che dimostrino un maggior rischio rispetto al
background risk (Livello di raccomandazione C).

7. Successo del prelievo e accuratezza diagnostica

7.1 Utilizzando la procedura di prelievo sotto controllo ecografico con-
tinuo (Livello raccomandazione A), si può ottenere il successo del
prelievo nel 98% dei casi al primo tentativo (Evidenza I-a), e fino
al 99,8% dei casi nei Centri di maggiore esperienza (Evidenza II-
b); nel 98% dei casi il liquido prelevato è perfettamente limpido,
mentre nei rimanenti casi può essere presente sangue (0,4%) o
pigmento bruno di origine ematica (<2%) (Evidenza I-c).

7.2 In circa lo 0,2% dei casi si può verificare il fallimento dell’esame
citogenetico, a causa della presenza di sangue nel liquido amnio-
tico o per altri motivi (Evidenza I-a). In questi casi, non si può
ottenere un risultato se non ripetendo il prelievo diagnostico (Li-
vello di raccomandazione A); in casi selezionati può essere utile
prelevare altri tessuti fetali (Livello di raccomandazione B).

7.3 In caso di mosaicismo cellulare (0,2-0,5% dei casi) può essere op-
portuno procedere ad un nuovo prelievo (sangue fetale) per il
chiarimento diagnostico (Livello di raccomandazione A).

7.4 Gli errori diagnostici (risultati falsi negativi) sono molto rari
(1 su 5.000) legati all’esperienza del Laboratorio (Evidenza II-b);
fra le possibili cause di errore, la presenza di mosaicismi non rico-
nosciuti o di riarrangiamenti cromosomici di piccola entità, o la
contaminazione da parte di cellule materne.
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8. Refertazione scritta

Deve essere sempre compilato un referto scritto in cui sono segnalati
(Livello di raccomandazione A):

• indicazione all’amniocentesi;
• numero di feti, presenza o assenza di attività cardiaca;
• corionicità/amnioticità in caso di gravidanze multiple;
• parametri biometrici fetali;
• posizione della placenta;
• eventuali anomalie uterine e/o annessiali e/o della quantità di

liquido amniotico;
• informazioni inerenti la procedura (numero dei tentativi, even-

tuali difficoltà del prelievo, quantità e caratteristiche del liquido
amniotico prelevato);

• eventuali complicanze immediate;
• indicazioni sulla profilassi anti-D;
• eventuali consigli per controlli ecografici successivi;
• data e firma dell’operatore.

9. Audit

Ai fini dell’Audit si considera corretta l’attività procedurale degli opera-
tori quando, secondo i suoi “gold standard” definiti dalla letteratura,
non si registrano più di 4 infissioni ripetute di ago in 50 esami consecu-
tivi (oppure 7 in 100). Il superamento di questi valori richiede una
revisione della tecnica utilizzata (Livello di raccomandazione C).
E’ auspicabile, ove possibile effettuare un audit annuale delle amnio-
centesi per operatore, esaminando il numero dei tentativi di prelievo e
gli eventuali insuccessi, la contaminazione ematica dei campioni di li-
quido amniotico, le complicanze immediate, i fallimenti diagnostici, il
numero e l’epoca degli aborti, le interruzioni volontarie di gravidanza,
le anomalie congenite eventualmente presenti alla nascita (Livello di
raccomandazione C).

10. Esperienza dell’operatore

10.1 Un operatore esperto garantisce maggiori probabilità di successo
del prelievo al primo tentativo e rischi minori di contaminazione
ematica del campione prelevato (Evidenza II-a).

10.2 Prima di eseguire autonomamente le amniocentesi, è necessario
superare un periodo di training eseguendo un numero adeguato
e documentato di amniocentesi con la supervisione di un senior
tutor (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).



103DIAGNOSI PRENATALE INVASIVA

10.3 Per mantenere un continuo livello di operatività, di sicurezza e di
accuratezza dell’analisi, in termini di manualità, è indispensabile
che nei Centri diagnostici venga eseguito un numero di amnio-
centesi adeguato a mantenere la manualità acquisita dopo il trai-
ning (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).

10.4 Quando le difficoltà di prelievo sono prevedibili, è opportuno
soprassedere al prelievo ed inviare la gestante ad un Centro di
riferimento (Livello di raccomandazione A).

CORDOCENTESI

1. Finalità della cordocentesi

1.1 Ottenere un campione adeguato di sangue fetale da sottoporre
ad indagini diagnostiche (Livello di raccomandazione A).

1.2 Effettuare terapie intravascolari fetali (Livello di raccomandazione B).

2. Indicazioni alla cordocentesi

• Studio di parametri ematologici del feto (Livello di raccomandazione A),
• determinazione rapida del cariotipo fetale (Livello di raccomanda-

zione B),
• terapie mediche fetali (Livello di raccomandazione B),
• studio del DNA fetale (Livello di raccomandazione C),
• ricerca di agenti infettivi (Livello di raccomandazione C).

3. Strumentazione

3.1 Il prelievo si esegue per via transaddominale utilizzando un ago
singolo di calibro variabile da 20 a 22 gauge e di lunghezza adegua-
ta, o (meno frequentemente) un doppio ago (ago 22 gauge, inseri-
to in un ago “guida” da 20 gauge) (Livello di raccomandazione A).

3.2 Per effettuare la cordocentesi è necessario disporre di un ecogra-
fo real time dotato di sonda transaddominale di 3,5 MHz o supe-
riore (Livello di raccomandazione A).

3.3 Può essere opportuno disporre di un Coulter Counter per analizza-
re immediatamente il campione di sangue prelevato e conferma-
re l’origine fetale (Livello di raccomandazione B).
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4. Modalità di esecuzione dell’esame

Prima del prelievo è indispensabile che la donna esegua la consulenza
pre-esame e firmi il modulo del consenso informato (Livello di racco-
mandazione A).

4.1 Il periodo dopo la 18a settimana è quello ottimale per eseguire la
cordocentesi (Livello di raccomandazione A).

4.2 Prima dell’esecuzione della procedura invasiva si esegue un esa-
me ecografico per la valutazione della posizione del feto, rilevar-
ne la biometria, localizzare la placenta e scegliere il punto più
idoneo per l’inserzione dell’ago (Livello di raccomandazione B).

4.3 Si esegue quindi un’accurata disinfezione della cute addominale
(Livello di raccomandazione A). Può essere opportuno utilizzare
un involucro sterile per la sonda ecografica ed una piccola quan-
tità di gel sterile (Livello di raccomandazione C).

4.4 Il cordone ombelicale nei pressi dell’inserzione placentare rap-
presenta la sede di elezione per effettuare un prelievo di sangue
fetale a scopo diagnostico (Evidenza II-c. Livello di raccomanda-
zione A); se l’inserzione ombelicale non è raggiungibile per la
posizione della placenta e/o del feto, si può effettuare il prelievo
da un’ansa libera del cordone ombelicale (Livello di raccoman-
dazione B). Procedure alternative (prelievo dalla vena intraepa-
tica, cardiocentesi) possono essere proposte in casi selezionati
(Livello di raccomandazione B).

4.5 Il campione di sangue può essere analizzato immediatamente con un
Coulter Counter, per confermarne l’origine fetale (Livello di raccoman-
dazione B); può essere opportuno effettuare successivamente il test
di Kleihauer-Betke, per rilevare l’eventuale presenza di contamina-
zione da parte di sangue materno (Livello di raccomandazione C).

4.6 Dopo l’estrazione dell’ago, si deve effettuare un’ecografia di control-
lo per valutare l’eventuale presenza di sanguinamento della sede del
prelievo e/o di bradicardia fetale (Livello di raccomandazione A).

4.7 Nelle donne con fattore Rh negativo, è opportuno effettuare una
sieroprofilassi con immunoglobuline anti-D, in quanto l’esecuzione
della cordocentesi è associata ad un numero rilevante di casi di emor-
ragia feto-materna (Evidenza II-c. Livello di raccomandazione A).

4.8 La cordocentesi è una tecnica eseguibile sottoforma di intervento
ambulatoriale, e non necessita di ricovero della paziente.
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5. Rischi e complicanze

5.1 Perdita fetale
La percentuale di aborto dopo cordocentesi, entro 2 settimane
dall’esecuzione della procedura ed in gestanti a basso rischio, è di
circa 2% (Evidenza II-a). La presenza di aneuploidie cromosomi-
che, di anomalie strutturali, di ritardo di crescita fetale, l’oligoi-
dramnios, la presenza di idrope fetale, la sede di prelievo (vena
intraepatica, cuore fetale), la bradicardia fetale e/o il sanguina-
mento della sede del prelievo, e la ridotta esperienza dell’opera-
tore, sono i fattori più comunemente associati ad aumento del
rischio di perdita fetale (fino al 35% dei casi) (Evidenza II-b).
La perdita fetale che si osserva dopo cordocentesi è più alta di
quella che si può avere dopo amniocentesi o prelievo dei villi
coriali. Pertanto, l’esecuzione della cordocentesi deve essere limi-
tata a condizioni nelle quali non sono proponibili procedure meno
invasive (Livello di raccomandazione A).

5.2 Complicanze emorragiche
Il sanguinamento dalla sede di puntura del cordone ombelicale è
la complicanza più comune dopo la cordocentesi ed è associata
ad una maggiore incidenza di perdita fetale (Evidenza III). Il
sanguinamento può essere correlato alle dimensioni dell’ago uti-
lizzato; può essere opportuno scegliere il minor calibro possibile
dell’ago compatibile con la tecnica utilizzata (Livello di racco-
mandazione B).

5.3 Bradicardia fetale
Definita come la presenza di una frequenza cardiaca inferiore a
100 battiti per minuto della durata di almeno 60 secondi, la bra-
dicardia fetale è una frequente complicanza della cordocentesi
ed è associata ad un alto rischio di perdita fetale (Evidenza II-b).
Sono stati identificati due fattori di rischio per la bradicardia: la
puntura dell’arteria invece della vena, e la presenza di grave ri-
tardo di crescita fetale (circonferenza addominale <2,5o o peso
stimato <10o) (Evidenza II-c). E’ pertanto opportuno porre atten-
zione per evitare la prima evenienza e valutare la necessità di
eseguire la cordocentesi nei casi con grave ritardo di crescita (Li-
vello di raccomandazione A).

6. Cordocentesi nelle gravidanze gemellari

L’introduzione di metodi rapidi per la ricerca di aberrazioni cromoso-
miche (FISH) ha notevolmente ridotto l’uso della cordocentesi nelle
gravidanze multiple. Questa riduzione è un dato auspicabile per l’alto
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tasso di complicanze. Infatti, la percentuale di perdita fetale post-proce-
dura è pari a 8,2% ovvero circa 4 volte maggiore che nelle gravidanze
singole (Evidenza III).

7. Successo del prelievo e accuratezza diagnostica

7.1 Con la metodica di prelievo con ago singolo dall’inserzione pla-
centare della vena ombelicale, si può ottenere il successo del pre-
lievo nel 97% dei casi al primo tentativo; risultati analoghi si ot-
tengono nei prelievi dalle anse libere del cordone (Evidenza III).
La tecnica con doppio ago sembra offrire minori probabilità di
successo al primo tentativo (85%) (Evidenza III).

7.2 Il numero medio dei tentativi di prelievo (1,3) e la durata media
(9 minuti) dei prelievi stessi dall’inserzione placentare risultano
significativamente minori rispetto a quelli dei prelievi effettuati
dalle anse libere del cordone (1,7 e 12 minuti) (Evidenza III).

7.3 La contaminazione del campione ematico prelevato da parte di
sangue o liquido amniotico risulta significativamente minore nei
prelievi effettuati dalle anse libere del cordone ombelicale (2%
vs 4%) (Evidenza III).

7.4 I prelievi effettuati dalla vena intraepatica o dal cuore fetale presen-
tano un’elevata probabilità di successo (>90%) ma il loro uso deve
essere limitato a casi selezionati (Livello di raccomandazione A).

7.5 Gli errori diagnostici sono rari (Evidenza III).

8. Refertazione scritta

Deve essere sempre compilato un referto scritto segnalando (Livello di
raccomandazione A):
• indicazioni alla cordocentesi;
• numero dei feti, presenza o assenza di attività cardiaca;
• corionicità/amnioticità in caso di gravidanze multiple;
• parametri biometrici fetali;
• posizione della placenta;
• indicazioni sulla procedura (sede del prelievo, numero dei tentativi,

quantità di sangue prelevato, eventuali difficoltà di prelievo);
• dati relativi al controllo ecografico dopo il prelievo, con particolare

attenzione all’eventuale presenza di sanguinamento dalla sede del
prelievo ed alla sua durata, ed all’eventuale presenza di bradicardia
fetale, con rilevamento di frequenza e durata della bradicardia stessa;
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• indicazioni sulla profilassi anti-D;
• eventuali consigli per controlli ecografici successivi;
• data e firma dell’operatore.

9. Audit

E’ opportuno effettuare un audit annuale delle cordocentesi per opera-
tore, esaminando le tecniche utilizzate, il numero dei tentativi di pre-
lievo e gli eventuali insuccessi, le complicanze immeditate, le caratteri-
stiche dei campioni prelevati, i fallimenti diagnostici, il numero e l’epo-
ca degli aborti, le interruzioni volontarie di gravidanza, le anomalie
congenite eventualmente presenti alla nascita (Livello di raccomanda-
zione C).

10. Esperienza dell’operatore

L’esperienza dell’operatore che esegue la cordocentesi è direttamente
correlata al rischio di perdita fetale (Evidenza III). L’uso di tale proce-
dura diagnostica è pertanto riservato ad operatori di grande esperienza
nelle altre tecniche invasive e in Centri di riferimento (Livello di racco-
mandazione A).
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1. Determinazione della corionicità-amnionicità,
datazione e labelling

1.1 Corionicità
La determinazione della corionicità deve essere eseguita nel I
trimestre di gravidanza per la stratificazione del rischio e del suc-
cessivo follow-up (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).
Prima delle 10 settimane di gestazione, la corionicità viene deter-
minata dal numero di sacchi gestazionali.
Dalle 11 alle 14 settimane, la definizione della corionicità si basa
sul numero delle masse placentari e sulle caratteristiche dell’in-
serzione del setto interamniotico sul letto placentare:
• segno lambda: gravidanza bicoriale;
• segno T: gravidanza monocoriale.
(Evidenza II-b. Livello di raccomandazione A).
La corionicità va refertata e documentata con immagini adeguate.

1.2 Amnionicità
La determinazione dell’amnionicità nel primo trimestre può es-
sere difficile da stabilire. Prima della 10a settimana può essere
definita dal numero di sacchi vitellini, anche se sono descritti rari
casi di gravidanze monoamniotiche con due sacchi vitellini.
Nei casi di dubbia corionicità e/o amnionicità è necessario l’in-
vio al Centro di riferimento per una valutazione maggiormente
approfondita di questo rilievo ecografico.

1.3 Datazione della gravidanza
Il parametro biometrico su cui basare la datazione è il CRL, utiliz-
zando le stesse curve biometriche valide per i singoli (Evidenza II-a.
Livello di raccomandazione B).
Nelle gravidanze ottenute da procreazione assistita in vitro, l’età
gestazionale è determinata in base al giorno del pick-up ovocitario.

LA GRAVIDANZA GEMELLARE

L I N E E  GU I DA
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Nella datazione della gravidanza, è opportuno riferirsi al gemello
con CRL maggiore (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione B).

1.4 Corretta identificazione dei gemelli
Il “labelling”, inteso come attribuzione a ciascun gemello di carat-
teristiche di univoca interpretazione, può essere eseguito nel I
trimestre descrivendo il maggior numero di parametri: posizione
reciproca dei feti, rapporto con il canale cervicale, posizione ri-
spetto alla placenta, caratteristiche ecografiche (Evidenza III. Li-
vello di raccomandazione B).

2. Screening per Sindrome di Down nella gravidanza gemellare

Le principali problematiche dello screening per la Sindrome di Down
alla popolazione con gravidanze gemellari sono: la difficoltà a stabilire
con certezza la zigosità; l’impossibilità di attribuire le concentrazioni
dei marcatori biochimici a ciascun feto; l’assenza di adeguata distribu-
zione dei marcatori biochimici per i casi patologici. Per questi motivi il
calcolo del rischio per Sindrome di Down si basa necessariamente su
assunzioni.

2.1 Rischio di base
Nello screening per la Sindrome di Down in una gravidanza ge-
mellare, si presume che il rischio di base (rischio per età) sia
uguale a quello della gravidanza singola sia nella monocoriale
che in quella bicoriale. Nella gravidanza monocoriale si presume
che il cariotipo dei feti sia concordante per cui il rischio di Sin-
drome di Down è unico; nella gravidanza bicoriale i due feti si
considerano dizigoti per cui per ogni singolo feto esiste un ri-
schio individuale. Il rischio “complessivo” che uno o l’altro dei
gemelli abbia la Sindrome di Down è quindi dato dalla somma
aritmetica delle due probabilità individuali.

2.2 Rischio specifico
Come nella gravidanza singola, la translucenza nucale rappresen-
ta il marker biofisico più sensibile per il calcolo del rischio specifi-
co per trisomia 21 (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).
Per di più, i marker ecografici sono gli unici che permettono di
calcolare il rischio in modo individuale per ogni singolo feto.

2.3 Misurazione della translucenza nucale (NT) nella gravidanza ge-
mellare: tecnica
La tecnica della misurazione della translucenza nucale è uguale a
quella della gravidanza singola, per cui si rimanda al Capitolo 2
di queste Linee Guida.
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2.4 Calcolo del rischio nella gravidanza gemellare
Nel calcolo del rischio per Sindrome di Down nella gravidanza
gemellare è indispensabile tenere in considerazione la corionici-
tà. E’ necessario inserire correttamente la corionicità nel software
utilizzato per calcolare il rischio di cromosomopatia.
Nella gravidanza bicoriale ogni feto ha il proprio rischio specifico
che differisce a seconda delle misurazione della translucenza nu-
cale ottenuta da ogni singolo feto.
Nella gravidanza monocoriale il rischio calcolato è unico, comu-
ne per entrambi i feti anche in caso di misurazioni di translucen-
za nucale differenti tra i 2 gemelli.

2.5 Sensibilità e specificità della translucenza nucale nello screening
della Sindrome di Down
La sensibilità ed il tasso di falsi positivi dello screening per Sindro-
me di Down con età materna e misurazione della sola translucen-
za nucale sono simili a quelli della gravidanza singola (75-80% e
5% rispettivamente).

2.6 L’esame biochimico nella gravidanza gemellare
Nel calcolo del rischio biochimico devono essere utilizzate media-
ne specifiche per la gravidanza gemellare. La distribuzione di
normalità è diversa tra gravidanza monocoriale e bicoriale.
E’ opportuno che gli algoritmi dei diversi software impiegati nel-
lo screening della Sindrome di Down siano aggiornati con tali
distribuzioni.
Nelle gravidanze multiple, con più di due feti, non è possibile
utilizzare l’esame biochimico (Consensus).
Con l’esame biochimico non è possibile la differenziazione dei
marcatori biochimici tra i diversi feti.
La disponibilità in letteratura di pubblicazioni omogenee dedica-
te allo screening combinato nella gravidanza gemellare è scarsa.
Una metanalisi evidenzia come la sensibilità globale del test, sen-
za distinzione di corionicità, sia pari all’89,3% con una specificità
del 94,6%, tassi non dissimili da quelli della gravidanza singola. Il
numero dei lavori che analizzano gli stessi parametri differenzia-
ti per corionicità è ulteriormente ridotto. Il contributo della com-
ponente biochimica riguarda la capacità che ha di ridurre i falsi
positivi al 5,4%, avvicinandosi pertanto ai risultati ottenibili con
la gravidanza singola.
Nonostante appaia necessaria la realizzazione di studi multicen-
trici che permettano di raccogliere un numero elevato di casi
patologici in gravidanza gemellare, attualmente il test combinato
può essere consigliato come test di screening di scelta per la Sin-
drome di Down nelle gravidanze gemellari (Evidenza III. Livello
di raccomandazione C).
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2.7 Marcatori addizionali ecografici nella gravidanza gemellare
Considerando l’ampia bibliografia nella gravidanza singola, la va-
lutazione dei marcatori addizionali nelle gravidanze gemellari bi-
coriali permetterebbe una più accurata valutazione del rischio spe-
cifico per Sindrome di Down in modo individuale per ogni feto.
Tuttavia i lavori scientifici riguardo i marcatori addizionali nella
gravidanza gemellare sono estremamente scarsi.

2.8 Il cfDNA nella gravidanza gemellare
Il test del cell-free DNA (cfDNA) è più complesso nella gravidan-
za gemellare in quanto appare determinante il fattore zigosità.
In particolare, in quella bicoriale, la presenza di Sindrome di Down
è di solito discordante e di conseguenza la quantità del cfDNA
del feto affetto viene diluita da quella del co-gemello non affetto.
Inoltre, i 2 feti possono contribuire in modo differente alla quan-
tità totale di cfDNA di origine fetale nel sangue materno. In que-
sto caso, l’attendibilità del test viene valutata dalla frazione fetale
del feto con la minore contribuzione al cfDNA del plasma mater-
no, che è inferiore rispetto alla gravidanza singola (8% vs 10%).
Nella monozigotica, tenendo in considerazione che la frazione
fetale media è superiore di quella della gravidanza singola (14%
vs 10%) e dando per scontato che in caso di Sindrome di Down
siano affetti entrambi i feti, l’applicazione del cfDNA non pre-
senterebbe differenze con la gravidanza singola.
Il tasso di fallimento del test del cfDNA è maggiore nella gravidanza
gemellare rispetto alla gravidanza singola, in relazione anche al peso
materno e dal tipo di concepimento. Nonostante il tasso di fallimen-
to sia maggiore nella bicoriale rispetto alla monocoriale, non è stata
per ora dimostrata una differenza statisticamente rilevante.
Infine, la sensibilità del test del cfDNA appare inferiore nella
gravidanza gemellare rispetto a quella singola.
Allo stato attuale, gli elementi presenti in letteratura evidenziano
come, nella gravidanza gemellare, il metodo di screening mag-
giormente efficace per la Sindrome di Down sia rappresentato
dal test combinato.

3. Diagnosi prenatale invasiva nelle gravidanze gemellari

Le procedure invasive nelle gravidanze gemellari presentano delle pe-
culiarità legate al tipo di corionicità.

3.1 Consulenza pre-esame
La consulenza prima della diagnosi invasiva deve essere eseguita
spiegando alla donna le problematiche legate alla gemellarità,
ed in particolare:
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• il rischio aggiuntivo di contaminazione tra i due campioni prelevati,
• il rischio che solo uno dei feti sia portatore di patologia,
• la possibilità di interruzione selettiva della gravidanza.

3.2 Esame ecografico preliminare
E’ opportuno che l’operatore che si dedica al prelievo di villi coriali
o di liquido amniotico abbia un elevato livello di esperienza nelle
metodiche di diagnosi prenatale invasiva e adeguate conoscenze
in merito alle problematiche correlate alle gravidanze multiple.
E’ auspicabile che la procedura invasiva venga eseguita dallo stes-
so Centro che procederà all’eventuale riduzione selettiva, met-
tendo in atto tutti i possibili accorgimenti per ridurre il rischio di
errori di campionamento e consentire l’identificazione e l’attri-
buzione corretta di un’eventuale anomalia cromosomica e/o ge-
netica ai rispettivi feti.
L’esame ecografico preliminare alla diagnosi prenatale invasiva
deve prevedere la descrizione di:
• corionicità,
• posizione dei feti e delle rispettive placente (labelling),
• la determinazione del sesso fetale, quando possibile,
• studio dell’anatomia dei feti (per quanto possibile).

3.3 Gravidanza gemellare bicoriale

Prelievo dei villi coriali
Il prelievo di villi coriali può essere eseguito per via transaddomi-
nale e transcervicale. La via transaddominale è tuttavia da prefe-
rire poiché riduce il rischio di complicanze (Evidenza II-b. Livello
di raccomandazione C).
La tecnica è la stessa che viene utilizzata per il prelievo nelle
gravidanze singole.
La metodica più diffusa è quella che prevede l’esecuzione di due
prelievi tramite due differenti inserzioni.
Il rischio di contaminazione crociata si aggira intorno all’1%.
Il materiale prelevato può essere sottoposto a esame citogenetico,
esame per il cariotipo molecolare e dovrebbe sempre essere ese-
guita analisi del genotipo per escludere la monozigosità o per
accertarsi che non sia stato prelevato lo stesso feto.
Il rischio di perdita fetale dopo il prelievo dei villi coriali è del
2,75%. Non è possibile determinare il rischio aggiuntivo di perdi-
ta fetale, entro le 20 settimane di gestazione, a causa dell’etero-
geneità dei dati riportati in letteratura.
Se l’esito dell’esame citogenetico evidenzia una patologia fetale di-
scordante, è possibile considerare una riduzione selettiva precoce.
Per tale motivo, attualmente, il prelievo dei villi coriali è da consi-
derare la tecnica di scelta per lo studio delle patologie genetiche
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e del cariotipo fetale nelle gravidanze gemellari bicoriali. Tutta-
via, nel caso in cui la geometria delle placente non permetta
all’operatore di ottenere con ragionevole certezza un campione
separato dalle due masse trofoblastiche, può essere presa in consi-
derazione l’esecuzione dell’amniocentesi.

Prelievo del liquido amniotico
Nelle gravidanze gemellari bicoriali è necessario eseguire il cam-
pionamento di entrambe le sacche amniotiche mediante due di-
verse inserzioni o tramite la tecnica a singolo ingresso.
L’instillazione di coloranti (indaco carminio anziché blu di metilene)
trova attualmente indicazione in rari casi selezionati in cui si ha una
scarsa visualizzazione ecografica della membrana amniotica (Evi-
denza IV. Livello di raccomandazione C).
Il rischio aggiuntivo di perdita fetale dopo amniocentesi nelle
gravidanze gemellari è circa l’1%. Se l’esito dell’esame evidenzia
una patologia fetale discordante, con un’anomalia in uno dei
due feti, è possibile considerare il feticidio selettivo.

3.4 Gravidanza gemellare monocoriale
Con le gravidanze monocoriali si identificano gemelli monozigoti,
quindi nella maggior parte dei casi con cariotipo identico pertanto è
indicato un solo prelievo di liquido amniotico. Sono, tuttavia, de-
scritti rari casi di eterocariotipia dovuti a disgiunzione post-mitotica.
Questa eventualità deve essere considerata ogni qualvolta si re-
pertano segni ecografici discordanti tra i due feti: discrepanza di
CRL maggiore del 10%, NT in uno dei due feti maggiore del 95o

percentile e anomalie ecografiche discordanti.
In questi casi è importante eseguire due differenti prelievi, identi-
ficando i feti con precisione in modo da essere in grado di attri-
buire correttamente il cariotipo.

Prelievo dei villi coriali
Il prelievo dei villi coriali, come descritto per le gravidanze sin-
gole, è la tecnica di elezione per la determinazione delle pato-
logie genetiche (es. talassemia). In questi casi, data la monozi-
gosità, si ritiene sufficiente eseguire un singolo prelievo.
Tuttavia, per l’analisi del cariotipo, considerata la possibilità
pur rara di eterocariotipia, poiché il prelievo dei villi coriali
non può garantire la distinzione dei due feti, alcuni preferi-
scono la determinazione tramite prelievo di liquido amniotico
a 15-16 settimane di gestazione. In caso di discrepanza per ano-
malie congenite dei gemelli è importante considerare l’acqui-
sizione del cariotipo mediante amniocentesi per ridurre la pro-
babilità di falsi positivi (mosaicismi placentari) non facilmen-
te interpretabili.
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Il rischio di perdita fetale dopo prelievo dei villi coriali per le
gravidanze monocoriali è difficile da valutare poiché non sono
presenti in letteratura lavori che stratificano il rischio in base alla
corionicità.

Prelievo del liquido amniotico
L’amniocentesi è eseguita dopo un preliminare esame ecografico
per lo studio dell’anatomia fetale volto a mettere in luce eventua-
li anomalie discordanti, importante indicazione al campionamento
di entrambi i gemelli.
In caso di monocorialità l’amniocentesi mediante tecnica con sin-
golo ingresso è sconsigliata, per il rischio che possa generare una
pseudo-monoamnioticità iatrogena (Evidenza IV. Livello di rac-
comandazione C).
Il materiale prelevato può essere sottoposto a esame citogenetico,
QFPCR (Quantitative Fluorescent Polymerase Chain Reaction),
ed esame CMA (Chromosomal Microarray Analysis) per carioti-
po molecolare ed analisi del genotipo.
In letteratura sono presenti solo due serie che riportano il rischio
di perdita fetale dopo amniocentesi, che appare più basso rispet-
to al rischio riportato per le gravidanze gemellari bicoriali.

Prelievo del sangue fetale
Il prelievo di sangue fetale nelle gravidanze gemellari ha le stesse
indicazioni delle gravidanze singole. Può essere eseguito median-
te cordocentesi o mediante la puntura del tratto intraepatico del-
la vena ombelicale. Viene considerata una procedura di secondo
livello da eseguire solo in casi selezionati (es. mosaicismo o falli-
mento di altre procedure). Nelle gravidanze gemellari la cordo-
centesi eseguita da operatore esperto ha un tasso di successo del
prelievo e di perdita fetale, entro 2 settimane dal prelievo, simile
alle gravidanze singole (98,8% vs 97,3%, 1,4% e 1,1%, p = 0,42
rispettivamente).

4. Il monitoraggio della gravidanza gemellare bicoriale

4.1 Nelle gravidanze bicoriali l’incidenza delle malformazioni per sin-
golo feto è pari alla gravidanza singola.
Il rischio di cardiopatie congenite non è aumentato nelle gravi-
danze bicoriali.
Per tale ragione nella gravidanza bicoriale biamniotica è indicato
lo studio tra 20 e 22 settimane di epoca gestazionale dell’anato-
mia fetale e non c’è indicazione all’ecocardiografia fetale, a meno
di ulteriori fattori di rischio (vedi capitolo “Ecocardiografia feta-
le”) (Evidenza II-b. Livello di raccomandazione B).
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4.2 Il controllo della crescita fetale deve essere effettuato ogni 4 set-
timane (mediante la misurazione del diametro biparietale e della
circonferenza cranica, della circonferenza addominale e della lun-
ghezza del femore) a partire dalle 20 settimane.
Il potenziale di crescita dei gemelli è pari ad un feto singolo
fino a 32-35 settimane di EG, da cui deriva l’indicazione all’im-
piego delle medesime curve di crescita (Evidenza IV. Livello di
raccomandazione B).

4.3 Non ci sono indicazioni all’impiego routinario della velocimetria
Doppler dell’arteria ombelicale nel monitoraggio della gravidan-
za gemellare bicoriale, fatto salvo quanto già valido per le gravi-
danze singole (Evidenza I-c. Livello di raccomandazione B).
La discordanza di crescita calcolata come la differenza tra peso
stimato del feto maggiore e peso stimato del feto minore rappor-
tata al peso stimato del feto maggiore è significativa in termini di
mortalità e morbilità neonatali se ≥25%.
In caso di discordanza di crescita il monitoraggio ecografico feta-
le deve essere individualizzato (Evidenza III. Livello di raccoman-
dazione B).

5. Il monitoraggio della gravidanza gemellare monocoriale

5.1 La gravidanza gemellare monocoriale per la sua complessità deve
essere monitorata in Centri dove ci sia esperienza e riconosci-
mento delle possibili complicanze.
Il rischio di cardiopatie congenite è più alto rispetto alle gravi-
danze singole (2% nelle gravidanze gemellari monocoriali non
complicate, 5% in quelle complicate da trasfusione feto-fetale)
per cui si ritiene indicata l’effettuazione di un’ecocardiografia
fetale a 19-21 settimane di età gestazionale.

5.2 L’intervallo di tempo ideale per il monitoraggio ecografico è pari
a 2 settimane a partire dalle 16 fino a 36 settimane di epoca gesta-
zionale. Una maggiore latenza tra i controlli è associata con un’al-
ta incidenza di TTTS diagnosticata in stadio più avanzato (Evi-
denza III. Livello di raccomandazione B).
Il monitoraggio ecografico deve sempre avvalersi anche della va-
lutazione del liquido amniotico, tramite misurazione della tasca
massima, per ambedue i feti e del riempimento vescicale.
Non ci sono evidenze sull’utilità derivante dall’impiego routina-
rio della velocimetria Doppler dell’arteria ombelicale, mentre è
auspicabile l’utilizzo della velocimetria Doppler dell’arteria cere-
brale media con la misurazione della velocità di picco sistolico
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per la diagnosi di sequenza anemia-policitemia (Evidenza IV. Li-
vello di raccomandazione C).
E’ riconosciuto in letteratura che l’incidenza di mortalità intrau-
terina nella gravidanza MC apparentemente non complicata per-
siste nel corso del III trimestre ma non aumenta in maniera stati-
sticamente significativa tra 32 e 36 settimane, e pertanto non vi
sono evidenze in letteratura a supporto della necessità di intensi-
ficare i controlli in tale periodo.

5.3 La paziente deve essere informata circa il rischio di TTTS acuta
in travaglio, che i dati di letteratura pongono tra il 2 e il 10%
(Evidenza III. Livello di raccomandazione C).

6. Morte in utero di un gemello

La morte in utero di un gemello è un evento relativamente raro e
si può verificare nel 2-7% delle gravidanze gemellari, con una
frequenza 2-4 volte maggiore nelle gravidanze gemellari mono-
coriali rispetto alle gravidanze bicoriali.

6.1 La presenza nella quasi totalità delle gravidanze gemellari mono-
coriali di anastomosi placentari che collegano le circolazioni fetali
è responsabile dell’improvvisa riduzione delle resistenze vascolari
al momento della morte di un gemello con conseguente ipoperfu-
sione, ipotensione e anemia, e possibile ipossia tissutale, acidosi e
danno fetale, soprattutto a livello del sistema nervoso centrale.
Nel primo trimestre si può verificare la cosiddetta sindrome del
“gemello scomparso” (“vanishing twin”). In generale tale evento
non sembra essere associato a un esito avverso nel co-gemello.
E’ evidente che la morte in utero di un gemello nel II-III trimestre
presenta potenziali rischi di morte o sequele a distanza nel co-
gemello nelle gravidanze monocoriali mentre nelle gravidanze
gemellari bicoriali i rischi per il co-gemello appaiano trascurabili,
ad eccezione del parto pretermine (Evidenza II-a. Livello di rac-
comandazione B).
Nelle gravidanze gemellari monocoriali la gestione appare mag-
giormente complessa. Non vi è infatti evidenza che, ad epoche
compatibili con la sopravvivenza fetale, un parto immediato alla
diagnosi di morte di un gemello possa migliorare la prognosi del
co-gemello, dato che le modificazioni emodinamiche alla base de-
gli insulti nel co-gemello sembrano avvenire poco prima o al mo-
mento del morte del gemello e pertanto un parto prematuro pri-
ma delle 34 settimane appare giustificato solo in caso di altra indi-
cazione ostetrica (Evidenza IV. Livello di raccomandazione C).
Nel caso di morte di un gemello il medico deve spiegare alla pa-
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ziente che l’eventuale danno cerebrale nel gemello superstite av-
viene al momento della morte del co-gemello. Gli eventuali dan-
ni cerebrali possono essere  spesso visibili solo con procedure di
diagnosi postnatali. Nel II-III trimestre l’esame Doppler della ve-
locità di picco in arteria cerebrale media nelle 24 ore successive
all’evento si è rivelata utile per identificare i feti anemici a rischio
di eventi avversi (Evidenza III. Livello di raccomandazione C).
L’esame ecografico può identificare la presenza d’insulti cerebra-
li a distanza di alcune settimane dalla morte del gemello. L’im-
piego complementare della RM è in genere consigliato per la
capacità di identificare con maggiore precocità la presenza di
insulti cerebrali rispetto all’esame ecografico; non vi è accordo
unanime sul timing ideale della sua esecuzione, ma si ritiene do-
vrebbe essere eseguita almeno 2-3 settimane dopo la morte in
utero del gemello (Evidenza III. Livello di raccomandazione C).
Nelle gravidanze gemellari bicoriali, una volta escluse cause ma-
terne della morte fetale e verificato il benessere fetale del co-
gemello, è invece consigliata una condotta conservativa con re-
golari controlli della crescita fetale.

6.2 Data la complessità del counselling e della gestione, le pazienti
con gravidanza gemellare monocoriale complicata da morte in
utero di un gemello dovrebbero essere inviate ad un Centro di
riferimento di medicina fetale per la gestione clinica (Evidenza
IV. Livello di raccomandazione C).

7. Gravidanza gemellare monoamniotica

La gravidanza gemellare monocoriale monoamniotica è rara (1% delle
gravidanze gemellari monozigotiche), ma storicamente associata a un
elevato rischio di mortalità fetale e perinatale.

7.1 Rischi della gravidanza gemellare monocoriale monoamniotica
L’attorcigliamento dei cordoni (“cord entanglement”)  è considera-
to la principale causa dell’elevata mortalità in queste gravidanze.
Tuttavia, poiché il “cord entanglement” è riportato già nel I tri-
mestre si ritiene che sia un evento difficilmente prevenibile.
Altri meccanismi possono causare la morte improvvisa in queste
gravidanze, come una possibile trasfusione acuta attraverso ana-
stomosi di grosso calibro.
L’incidenza di sindrome da trasfusione feto-fetale sembra invece
inferiore rispetto alle gravidanze monocoriali biamniotiche.
Le malformazioni congenite sono un’ulteriore causa di mortalità
nei gemelli MCMA e nella maggior parte dei casi interessano un
unico gemello, con una prevalenza che raggiunge il 20-30% in
alcune serie.
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7.2 Timing e modalità di monitoraggio
La diagnosi precoce di gravidanza monoamniotica associata un
monitoraggio intensivo sembrano migliorare l’esito di queste gravi-
danze con una mortalità ridotta al 10-20% (Evidenza III. Livello di
raccomandazione C).
La visualizzazione del “cord entanglement” con color Doppler e/o
l’identificazione del “galopping horse sign” con Doppler pulsato,
sono considerati segni patognomonici di gravidanza gemellare
monoamniotica.
In considerazione dell’elevato rischio di malformazioni è suggeri-
ta l’esecuzione di un’ecografia in Centri di riferimento nel II tri-
mestre (Evidenza IV. Livello di raccomandazione C).
Non sono chiare le modalità e gli intervalli di frequenza ottimali
del monitoraggio; trattandosi di una gravidanza monocoriale si
rinvia alle medesime modalità indicate per la gravidanza gemel-
lare monocoriale biamniotica.
Alcuni autori consigliano un monitoraggio fetale intensivo a par-
tire da un’epoca gestazionale compatibile con la sopravvivenza
fetale (da 24-28 settimane, a seconda degli autori) con controlli
cardiotocografici ed ecografie seriate al fine di escludere la pre-
senza di alterazioni CTG o altre alterazioni della velocimetria
Doppler (Evidenza II-b. Livello di raccomandazione C).
Non vi è inoltre chiara evidenza se il monitoraggio intensivo deb-
ba avvenire in regime ospedaliero o come procedura ambulato-
riale, ma la scelta deve essere probabilmente personalizzata sulla
base delle risorse del Centro e delle caratteristiche delle pazienti
(Evidenza III. Livello di raccomandazione C).
E’ opinione comune che la gestione delle gravidanze monoam-
niotiche sia affidata a Centri di riferimento, possibilmente con
esperienza specifica nella gestione delle gravidanze gemellari (Evi-
denza IV. Livello di raccomandazione C).

8. Complicanze della gravidanza gemellare monocoriale

8.1 La sindrome da trasfusione feto-fetale (TTTS)
La TTTS ha una prevalenza del 10%, ed ha una patogenesi con-
nessa alla presenza delle anastomosi placentari.
La diagnosi di TTTS si fonda sull’evidenza della sequenza poli-
dramnios-oligoidramnios, intesa come presenza in un gemello di
una tasca massima ≥8 cm prima delle 20 settimane e ≥10 cm dopo
le 20 settimane, e nell’altro gemello di una tasca massima <2 cm a
qualsiasi settimana di gestazione (Evidenza IV. Livello di racco-
mandazione C).
La valutazione della severità della TTTS segue i criteri della stadia-
zione di Quintero (Evidenza IV. Livello di raccomandazione B).
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In caso di sospetto di una TTTS è opportuno inviare la gravida ai
Centri di riferimento per un approfondimento diagnostico e
l’eventuale trattamento.
Quest’ultimo prevede, dalle 16 alle 26 settimane di gestazione, la
laser coagulazione endoscopica delle anastomosi placentari (Evi-
denza I-b. Livello di raccomandazione A) da effettuarsi in Centri
dedicati (Consensus).
Attualmente la sopravvivenza complessiva perinatale dopo laser è
del 50-70% con due gemelli vivi nel 35-73% e un solo gemello nel
16-38% dei casi.
Il laser selettivo delle anastomosi può ridurre il tasso di mortalità
in utero dopo procedura (Evidenza II-a. Livello di raccomanda-
zione B).
La coagulazione del territorio placentare compreso tra le varie
anastomosi coagulate, riduce il rischio di complicanze dopo pro-
cedura, quali la recidiva e la sequenza anemia policitemia (TAPS)
(Evidenza I-a. Livello di raccomandazione A).
Il monitoraggio dopo laser è finalizzato alla valutazione delle
complicanze dopo procedura: non ci sono trial randomizzati a
riguardo, ma il consensus prevede almeno un’ecografia ogni set-
timana, con valutazione del Doppler in arteria ombelicale e in
arteria cerebrale media in entrambi i gemelli (Consensus).
Le complicanze post-laser possono insorgere per la presenza di
anastomosi placentari residue non coagulate, con la comparsa a
distanza >1 settimana dal laser di: 1) recidiva della TTTS, con i
criteri diagnostici già indicati; 2) sequenza anemia-policitemia
(TAPS), definita in epoca prenatale dal riscontro di velocità di
picco sistolico in arteria cerebrale media >1,5 MoM in un gemello
e <0,8 MoM nell’altro.
La possibilità di rottura del setto interamniotico determina una
monoamnioticità iatrogena.
Qualora la recidiva di TTTS insorga in epoca gestazionale <26
settimane, le indicazioni al trattamento restano identiche a quanto
già esposto.
Il trattamento della TAPS non è standardizzato: l’impiego del
laser <26 settimane per la coagulazione delle anastomosi residue
potrebbe migliorare la sopravvivenza rispetto alla condotta di at-
tesa (Evidenza III. Livello di raccomandazione C).
Nel caso di insorgenza di TTTS dopo le 26 settimane, esistono in
letteratura piccole serie in cui il laser è stato eseguito, ma non ci
sono studi randomizzati che comparino il trattamento con am-
niodrenaggio o con l’espletamento del parto: pertanto al mo-
mento il consensus prevede il trattamento con amniodrenaggio e
la nascita in caso di deterioramento delle condizioni materno-
fetali (Consensus).
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Non ci sono studi randomizzati sull’epoca gestazionale ottimale
per il parto di gemelli trattati con laser.
Il consensus prevede la nascita mediante taglio cesareo intorno
alle 35-36 settimane, in Centri provvisti di terapia intensiva neo-
natale, per le possibili complicanze perinatali riportate.

8.2 La restrizione selettiva della crescita
Numerosi studi presenti in letteratura, e la maggior parte delle
Linee Guida di Società scientifiche di altri Paesi sono preesistenti
al riconoscimento e alla categorizzazione della restrizione seletti-
va della crescita come complicanza peculiare della gravidanza ge-
mellare monocoriale.
Studi recenti dimostrano una relazione tra una significativa diffe-
renza di peso alla nascita tra i due gemelli e l’outcome neonatale
avverso.
Questo dato, unito alla frequenza della condizione, che coinvol-
ge il 10% circa delle gravidanze monocoriali, sottolinea l’impor-
tanza delle raccomandazioni di comportamento clinico che, in
mancanza di studi prospettici, al momento attuale sono basate su
pochi studi spesso retrospettivi e su consensus di esperti.

a) Criteri di diagnosi
Non esiste un consenso unanime sull’appropriata definizione
di restrizione della crescita, che consentirebbe una più razio-
nale gestione della gravidanza e dei tempi del parto.
Nella pratica clinica, le definizioni più utilizzate si riferiscono
al peso stimato ≤ al 10o percentile in un gemello, alla differen-
za di peso tra i due gemelli ≥25%, o alla differenza tra le due
circonferenze addominali maggiore del 10%, in assenza di al-
tre complicanze come la sindrome da trasfusione feto-fetale
(Evidenza III. Livello di raccomandazione B).
Si ritiene vantaggioso che la deviazione dal normale pattern
di crescita sia considerata tale dopo due rilievi successivi, a
distanza di 1 o (meglio) 2 settimane (Evidenza IV. Livello di
raccomandazione C).

b) Predizione del rischio
La restrizione selettiva della crescita ad insorgenza precoce
(≤20a settimana) si è dimostrata essere, in studi prospettici e
retrospettivi, una condizione a rischio aumentato di morte in
utero/esito neurologico sfavorevole per ambedue i gemelli.
Alcuni studi riportano il ruolo potenziale delle informazioni
desunte dall’ecografia del primo trimestre.
A 11-14 settimane, una discordanza significative di CRL >11%,
o >12 mm, potrebbe rappresentare un marcatore precoce di
restrizione selettiva della crescita utile ad ottimizzare e indivi-
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dualizzare la successiva sorveglianza ecografica (Evidenza III.
Livello di raccomandazione C).

c) Sorveglianza ecografica
Le Linee Guida presenti in letteratura raccomandano una sor-
veglianza più stretta e individualizzata in presenza di restrizio-
ne selettiva della crescita, o di discordanza significativa di peso
tra i due gemelli (Evidenza II-b. Livello di raccomandazione C).
Il rilievo di restrizione selettiva della crescita dovrebbe com-
portare una sorveglianza delle condizioni del gemello IUGR
mediante velocimetria Doppler in arteria ombelicale (Eviden-
za II-b. Livello di raccomandazione A).
La stratificazione del rischio in base alla velocimetria Doppler
(Tipo I, diastole presente; Tipo II, diastole assente/reverse;
Tipo III, intermittente) proposta in letteratura necessita di va-
lidazione su ampi studi prospettici.
La gravidanza gemellare monocoriale complicata da restrizio-
ne selettiva della crescita dovrebbe essere monitorata in un
Centro esperto, per una sorveglianza ecografica altamente in-
dividualizzata basata su parametri funzionali multipli (come
nei feti IUGR singoli), e per gestire l’eventuale deterioramen-
to (Evidenza II-b. Livello di raccomandazione C).
Il rilievo di restrizione selettiva della crescita nella gravidanza
gemellare monocoriale è un’indicazione alla sorveglianza eco-
grafica ravvicinata e individualizzata. E’ indicato che queste
gravidanze siano inviate ad un Centro di riferimento per la
gestione appropriata della condizione. Questa può deteriorar-
si e richiedere un trattamento attivo (come il clampaggio del
cordone ombelicale del gemello con severa restrizione della
crescita) o un parto prematuro di ambedue i gemelli (Eviden-
za II-b. Livello di raccomandazione A).

9. Il monitoraggio del rischio di parto pretermine

Il rischio di prematurità e di conseguenza il tasso di mortalità
neonatale nei gemelli è superiore rispetto ai singoli. Il tasso di
parto pretermine dei gemelli prima delle 37, 34 e 32 settimane
risulta essere rispettivamente del 41%, 13% e 7% (Evidenza II-a.
Livello di raccomandazione A).
Il meccanismo del parto pretermine in queste gravidanze spesso
differisce da quello responsabile della nascita pretermine di un
feto singolo; pertanto strategie preventive utilizzate nelle gravi-
danze singole con successo spesso non sono utilizzabili per i ge-
melli. Il fattore che sembrerebbe giocare il ruolo principale nel-
l’eziologia del parto pretermine spontaneo nella gemellarità è la
sovradistensione uterina.
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9.1 Identificazione delle gravidanze a rischio di parto pretermine:
ruolo della cervicometria e della fibronectina
La misurazione della cervice uterina a 20-24 settimane e il test
alla fibronectina (fFN) rappresentano i due test di screening mag-
giormente studiati.
Tali esami sono stati impiegati anche nelle gravidanze gemellari
con la dimostrazione che la cervicometria alterata rappresenta
l’unico fattore predittivo significativo di parto pretermine in gra-
vide gemellari asintomatiche.

9.2 La cervicometria
Il razionale dell’utilizzo della cervicometria si basa sul meccani-
smo del rimodellamento cervicale che rappresenta un momento
fondamentale del travaglio.
La misurazione della lunghezza cervicale (LC) tra le 20 e le 24
settimane nelle gravidanze gemellari asintomatiche rappresenta
una valida strategia per il riconoscimento del rischio di parto pre-
termine spontaneo.
Nei gemelli, la LC media al momento dell’ecografia del II trime-
stre è sovrapponibile a quella dei singoli (36 mm), ma, una buo-
na percentuale di gravidanze gemellari presenta già a quest’epo-
ca una LC <25 mm (12,9%) o addirittura <15 mm (4,5%).
Il cut-off di cervice corta, ovvero di alto rischio di parte pretemine
spontaneo, nelle gravidanze gemellari è di 25 mm (Evidenza II-a.
Livello di raccomandazione A).
Una cervice lunga (ovvero >35 mm) risulta protettiva poiché si
associa a parto a termine nel 65% dei casi e a parto prima delle 28
settimane nel 2% dei casi.
Pochi studi sono stati invece effettuati sul monitoraggio della LC
durante la gestazione e nessuno specificatamente sulla misurazio-
ne nel primo trimestre nei gemelli.
Sembrerebbe che una riduzione della LC ≥25% ad una rivaluta-
zione a 3-5 settimane dalla precedente determini un incremento
di 7 volte del rischio di parto a epoche inferiori a 32 settimane.
La presenza di funneling valutata in sette studi non rappresenta
invece un dato significativo né per i casi asintomatici né sinto-
matici.
L’identificazione di una gravidanza gemellare ad alto rischio di
parto pretermine, tra le 20 e le 24 settimane, in assenza, a tut-
t’oggi, di strategie preventive di efficacia validata, permette co-
munque un monitoraggio intensivo e l’eventuale profilassi cor-
ticosteroidea.
Sono auspicabili studi randomizzati sull’efficacia del progestero-
ne micronizzato vaginale, del pessario e del cerchiaggio cervicale
nelle gravidanze gemellari con cervice corta.



125LA GRAVIDANZA GEMELLARE

9.3 Test della fibronectina fetale (fFN)
Il test alla fibronectina fetale effettuato nel secondo trimestre, in
gravidanze gemellari asintomatiche, ha una scarsa accuratezza
predittiva (Fox 2009). Se positiva infatti si associa ad un rischio di
parto prima delle 34 settimane del 42% e prima delle 32 nel 34%.
Presenta invece un elevato valore predittivo negativo nelle pa-
zienti sintomatiche.
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L’impiego dell’ecografia in sala parto non è al momento attuale da
ritenersi come una procedura raccomandata. Non esistono infatti degli
studi controllati che abbiano dimostrato, in alcun contesto clinico spe-
cifico, un miglioramento degli esiti per la madre e per il feto nei casi in
cui sia stata utilizzata l’ecografia nel corso dell’assistenza al parto.
Tuttavia numerosi studi osservazionali hanno suggerito un potenziale
beneficio della metodica nel rilievo di alcune informazioni utili alla
gestione del travaglio di parto. Su questa base si è deciso di stabilire le
Linee Guida all’impiego dell’ecografia in sala parto nei casi in cui l’ope-
ratore opti in modo discrezionale per l’esecuzione dell’ecografia stessa
come metodica ausiliaria e non sostitutiva della visita clinica durante
l’assistenza al parto.

1. Finalità dell’esame ecografico in sala parto (*)

1.1 Accertamento della posizione dell’occipite fetale (o).

1.2 Accertamento della stazione della parte presentata (o).

1.3 Accertamento della posizione della parte presentata prima del-
l’esecuzione di un parto operativo vaginale (ventosa o forcipe).

(*) In questa sezione si fa riferimento all’esame eseguito nella paziente in trava-
glio attivo, già ricoverata in sala parto. L’ecografia va esclusivamente intesa
come metodica integrativa della visita clinica.

(o) Diversi lavori condotti mediante simulatori da parto (manichini o sistemi auto-
matici eco/RM di ricostruzione 3D del canale del parto e della testa fetale al suo
interno) o su donne in travaglio hanno dimostrato che la valutazione clinica
della posizione dell’occipite fetale è errata nel 20% dei casi e che il tasso di
imprecisione sale circa al 50% in caso di occipite posteriore o laterale.

ECOGRAFIA IN SALA PARTO
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Inoltre con metodiche similari è stato dimostrato che la diagnosi mediante esplo-
razione digitale del livello della parte presentata è imprecisa e poco riproducibile.
L’ecografia consente di documentare in modo esatto la posizione dell’occipite
fetale nel canale del parto e di rilevare con accuratezza la stazione della testa.
I parametri ecografici finora suggeriti hanno mostrato un’alta concordanza
intra- ed interosservatore.

2. Indicazioni all’esame ecografico in sala parto (*)

2.1 Sospetto clinico di rallentata/mancata progressione del travaglio
di parto nel primo stadio o periodo dilatante (Evidenza III. Livel-
lo di raccomandazione C).

2.2 Sospetto clinico di rallentata/mancata progressione del travaglio
di parto nel secondo stadio o periodo espulsivo (Evidenza III.
Livello di raccomandazione C).

2.3 Accertamento della posizione fetale e del livello della parte pre-
sentata prima dell’esecuzione di un parto operativo vaginale (Evi-
denza III. Livello di raccomandazione C).

(*) Importante sottolineare che non esiste alcuna giustificazione all’impiego del-
l’ecografia in sala parto al di fuori di queste indicazioni se non per finalità
di studio e di ricerca. Alcuni autori hanno dimostrato che la valutazione
ecografica routinaria della posizione dell’occipite fetale in travaglio a basso
rischio non è utile nel predire la modalità di parto e può anzi determinare
un aumento del tasso di tagli cesarei senza alcun beneficio clinico per il feto
o per la madre.

3. Requisiti tecnologici della strumentazione

3.1 L’esame si esegue per via transaddominale e/o transperineale,
con ecografo 2D, in tempo reale, dotato di sonda convex, a fre-
quenza medio/bassa; nello spettro di frequenze gestito dalla son-
da devono essere presenti frequenze <4 MHz.

4. Modalità di esecuzione dell’esame

4.1 Accertamento della posizione dell’occipite fetale:

4.1.1 Basata su ecografia transaddominale o sovrapubica con scan-
sione assiale, con descrizione della posizione dell’occipite
fetale su un immaginario quadrante di orologio:
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• occipite anteriore: visualizzazione del cervelletto, del-
l’occipite o della regione cervicale della colonna tra le
9:30 e le 2:30;

• occipite posteriore: visualizzazione del naso e delle orbi-
te fetali al di sotto della sinfisi pubica, con occipite tra le
3:30 e le 8:30;

• occipite trasverso: visualizzazione delle strutture della li-
nea mediana, con occipite tra le 2:30 e le 3:30 (sinistro)
o tra le 8:30 e le 9:30 (destro).

4.2 Accertamento della stazione della parte presentata.
La valutazione ecografica viene eseguita tramite approccio tran-
sperineale. Con questa tecnica, a paziente in posizione di semi-
decubito, con le gambe flesse a livello delle anche e delle ginoc-
chia, si possono ottenere due piani principali: il sagittale media-
no e il traverso.
Per quanto riguarda il piano sagittale mediano i principali punti
di repere sono:
• la sinfisi pubica, visualizzata come una formazione ecogena,

oblunga ed irregolare. Per convenzione la sinfisi dovrebbe es-
sere orientata orizzontalmente;

• il cranio fetale, del quale si dovrebbero visualizzare chiara-
mente i tavolati anteriore e posteriore;

• la “linea infrapubica”, ovvero una linea immaginaria che ori-
gina dall’estremo caudale della sinfisi pubica e si dirige per-
pendicolarmente al suo asse maggiore, giungendo alla parte
dorsale del canale del parto.

4.2.1 Nel piano sagittale mediano si possono studiare quattro pa-
rametri, detti “sagittali”:
• angolo di progressione o “Progression Angle” (AoP):

angolo compreso fra l’asse longitudinale della sinfisi pu-
bica ed una linea che parte dal bordo inferiore della
sinfisi e passa tangenzialmente alla parte più distale del-
la testa fetale;

• distanza di progressione o “Progression Distance” (PrD):
minor distanza delineabile fra cranio fetale e linea per-
pendicolare al bordo inferiore della sinfisi pubica (o li-
nea infrapubica);

• direzione della testa fetale o “Head Direction” (HD): di-
rezione, rispetto alla linea infrapubica, di una linea dise-
gnata perpendicolarmente al diametro maggiore della
testa fetale (verso l’alto; orizzontale o verso il basso);

• distanza testa-sinfisi o “Head-Symphysis Distance” (HSD):
distanza tra il bordo inferiore della sinfisi pubica e il punto
più vicino dello scalpo fetale lungo la linea infrapubica.
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4.2.2 Ruotando la sonda di 90o in senso antiorario si ottiene un
piano trasversale o assiale, sul quale si può valutare:
• angolo della linea mediana o “Midline Angle” (MLA):

angolo tra l’asse antero-posteriore del bacino materno e
linea mediana della testa fetale.

Nota: i parametri segnalati possono essere valutati a riposo o sotto
spinta materna nel caso di una paziente in fase espulsiva del tra-
vaglio di parto.
Alcuni studi condotti su pazienti non gravide (mediante TC 2D e 3D)
e gravide (mediante RM) hanno consentito di correlare alcuni dei pa-
rametri ecografici rilevabili al piano delle spine ischiatiche (livello 0
della valutazione clinica), non visualizzabile mediante l’ecografia. In
particolare si è potuto documentare con chiarezza che il piano passan-
te dal margine inferiore della sinfisi pubica (cd linea infrapubica) è
circa 3 cm più in alto rispetto al piano delle spine ischiatiche (livello 0)
e questo consente di calcolare con esattezza la stazione clinica misu-
rando la distanza tra la parte presentata e la linea infrapubica.
Inoltre è stato dimostrato che se la testa fetale si trova a livello del pia-
no delle spine ischiatiche (livello 0), l’angolo di progressione sarà com-
preso tra i 100 o e 120 o.

4.3 Accertamento della posizione della parte presentata prima del-
l’esecuzione di un parto operativo vaginale (ventosa o forcipe).

4.3.1 L’ecografia transaddominale o sovrapubica, in associazione
alla visita, prima di un parto operativo vaginale si è dimostrata
più accurata rispetto alla sola visita nella diagnosi di posizione
dell’occipite (Evidenza III. Livello di raccomandazione C).

5. Refertazione scritta

La refertazione dell’ecografia intrapartum va prevista nel contesto del
partogramma in calce alla valutazione clinica. Per ogni singola valuta-
zione ecografica possono essere segnalati i seguenti dati:
• posizione dell’occipite e della colonna vertebrale fetale;
• stazione della parte presentata;
• direzione della testa fetale rispetto alla sinfisi pubica;
• angolo della linea mediana;
• angolo di progressione.
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1. Finalità esame ecografico

1.1 Identificare condizioni patologiche anatomo/funzionali dei genitali
interni femminili (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione A).

1.2 Identificare condizioni anatomiche a rischio oncologico (Evidenza
II-a. Livello di raccomandazione B).

1.3 Monitoraggio delle pazienti sottoposte a terapie mediche/chirur-
giche (Evidenza III. Livello di raccomandazione B).

1.4 Rilevare modificazioni eventuali di altri organi e strutture pelvi-
che conseguenti a processi patologici genitali (Evidenza IV. Livel-
lo di raccomandazione B).

2. Indicazioni all’esame ecografico ginecologico

L’imaging ecografico ginecologico è un’indagine strumentale non in-
vasiva utile:

2.1 Nel percorso diagnostico delle neoformazioni sospettate su base
anamnestica od obiettiva a carico dei genitali interni (Evidenza
II-a. Livello di raccomandazione A).

2.2 Nel percorso diagnostico delle pazienti affette da dolore pelvico
cronico, da patologie disfunzionali e infettive che interessano o
possono interessare i genitali interni (Evidenza II-b. Livello di
raccomandazione B).

2.3 Nella diagnosi differenziale con altre patologie addomino pelviche in
condizioni di urgenza (appendicopatie, diverticoliti, malattie infiam-
matorie enteriche) (Evidenza III. Livello di raccomandazione C).
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2.4 Nel percorso diagnostico di pazienti in peri- e post-menopausa
con perdite ematiche atipiche, concorrendo a determinare i ca-
ratteri macroscopici dell’endometrio e della cavità uterina (Evi-
denza II-a. Livello di raccomandazione B).

2.5 Nella sorveglianza dell’ovaio e dell’endometrio in soggetti ad alto
rischio di patologia neoplastica ovarica od endometriale (familia-
rità per carcinoma ovarico o sindromi familiari per tumori epite-
liali, farmaci) (Evidenza II-a. Livello di raccomandazione B).

2.6 Nel percorso diagnostico della paziente infertile (sterile o polia-
bortiva), nel monitoraggio dell’ovulazione spontanea e farmaco-
logicamente indotta (Evidenza II-b).

2.7 Nel monitoraggio di terapie mediche e nel controllo di esiti chi-
rurgici (Evidenza IV. Livello di raccomandazione C).

2.8 Nel percorso diagnostico delle pazienti affette da patologie della
statica pelvica (Evidenza III. Livello di raccomandazione B).

3. Strumentazione

3.1 Lo standard tecnico attuale per l’imaging ecografico ginecologi-
co è rappresentato dalle sonde endovaginali ad alta frequenza
(>5 MHz) con apparecchio ecografico dotato di tecnologia color
e/o power Doppler, sottoposto a periodica manutenzione. L’alta
frequenza di emissione che caratterizza le sonde endocavitarie,
associata alla minimizzazione del tessuto interposto tra sonda e
organi oggetto dell’indagine consente una migliore sensibilità dia-
gnostica nel riconoscimento di alterazioni dei tessuti indagati
(Gynecologic sonography. Report of the ultrasonography task for-
ce. Council on Scientific Affairs, American JAMA, 1991; Doubilet
et al., 1999).

3.2 Le indagini per via transaddominale sono da considerare integra-
tive: A) in casi di neoformazioni addomino-pelviche non indaga-
bili interamente per via vaginale, al fine di un completamento
della valutazione del contenuto della pelvi e delle sue relazioni
con gli organi addominali; B) nel caso di impossibilità all’accesso
endovaginale (non accettazione della donna all’effettuazione del-
l’esame endovaginale, virgo, ipo-atrofia vaginale senile). L’inda-
gine per via transrettale (eseguibile utilizzando la stessa sonda
endocavitaria settoriale utilizzata per l’approccio transvaginale)
è da considerarsi integrativa: A) in caso di neoformazioni vagina-
li, rettali e del setto retto-vaginale; B) nel caso di impossibilità
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all’accesso endovaginale (virgo, pregressa vaginectomia parziale
o totale, stenosi vaginale da pregresso trattamento radioterapi-
co/chirurgico) (Evidenza III. Livello di raccomandazione B).

3.3 La sonda endovaginale deve essere oggetto delle normali condi-
zioni di anti-sepsi per gli strumenti endovaginali e deve essere
isolata durante l’esame da un rivestimento monouso.

3.4 La valutazione della cavità uterina con mezzi di contrasto e della
pervietà tubarica è trattata nei capitoli 14 e 15.

3.5 L’integrazione con ecografia tridimensionale deve essere conside-
rata opzionale. Questa tecnologia consente, mediante l’acquisizio-
ne del volume uterino, ovarico e delle eventuali neoformazioni
pelviche, di acquisire piani di sezione (es. piano coronale del cor-
po uterino) non sempre ottenibili con l’esame bidimensionale.

3.6 Le indagini per via transperineale sono da considerarsi opzionali
in casi di patologia della statica pelvica e devono essere effettua-
te, previa specifica richiesta, da parte di operatori adeguatamen-
te esperti in questa tipologia di accertamento strumentale.

4. Modalità di esecuzione dell’esame

E’ opportuno discutere con la persona assistita le finalità e le modalità
di effettuazione dell’esame prima della procedura.

4.1 Condizioni patologiche anatomo/funzionali dei genitali interni
femminili.

4.1.1 L’utero deve essere esaminato in toto, visualizzando sia la
cervice che il corpo uterino. Il corpo uterino va analizzato
con adeguato ingrandimento mediante scansioni longitudi-
nali da un angolo tubarico all’altro e mediante scansioni
trasversali dal fondo uterino al canale cervicale. Deve essere
analizzata la posizione dell’utero (normo-retroflessione e la-
tero-deviazione). Si suggerisce di misurare i 3 diametri del-
l’utero: diametro longitudinale, diametro antero-posteriore
e trasversale (a livello della sezione trasversale ottenuta a
livello degli angoli tubarici). La misurazione del diametro
longitudinale deve essere eseguita con particolari modalità
(Van den Bosch T et al., 2015) in quanto se lo scopo è valu-
tare il miometrio e quindi valutare il volume uterino la cervi-
ce deve essere esclusa. Al contrario se è necessario valutare la
lunghezza dell’intero utero (ad esempio in caso di valutazio-
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ne pre-isteroscopia operativa) la somma della lunghezza del
corpo e della cervice dovrebbe essere riportata.
Devono essere descritti i caratteri del miometrio riferiti ad
un ideale pattern di omogeneità o di disomogeneità. Neo-
formazioni miometriali eventualmente presenti dovranno
essere descritte per sede, caratteri e dimensioni consideran-
do almeno il diametro medio (Van den Bosch T et al., 2015).

4.1.2 L’endometrio va visualizzato su una sezione sagittale, possi-
bilmente con un angolo di insonazione di circa 90o per
l’ottimizzazione dell’immagine, con adeguato ingrandimen-
to (utero occupante almeno il 75% dello schermo). Lo spes-
sore endometriale deve essere rilevato su tale sezione, nel
punto di maggiore spessore, misurando la distanza da un’in-
terfaccia endomiometriale all’altra. In caso di presenza di
falda fluida intracavitaria, lo spessore endometriale va mi-
surato considerando la somma dei due singoli strati endo-
metriali. La non ottimale visualizzazione dell’endometrio
va riportata nel referto ecografico. In età fertile i caratteri
dell’endometrio dovranno essere riferiti alla fase del ciclo
in cui viene eseguito l’esame. La presenza o la sospetta pre-
senza di neoformazioni endocavitarie dovrà essere riporta-
ta definendo di queste la sede, i caratteri e le dimensioni
(Evidenza II-a). L’ecostruttura dell’endometrio e della zona
giunzionale endomiometriale, qualora alterate vanno de-
scritte ed eventualmente integrate con altre tecniche eco-
grafiche (power Doppler, mezzi di contrasto, ecografia tri-
dimensionale).

4.1.3 La descrizione dei caratteri dell’ovaio deve comprendere la
sede, la biometria (con tre diametri ortogonali) e l’eco-
struttura. In età fertile particolare attenzione andrà posta
nel rilevare la sincronicità attesa tra modificazioni dell’ova-
io e modificazioni dell’endometrio, così come l’ecostruttu-
ra ovarica va correlata al quadro clinico in condizioni quali
la post-menoupausa, l’utilizzo di varie terapie endocrine/
chemioterapiche, ecc.

4.1.4 Eventuali neoformazioni annessiali dovranno essere descrit-
te per sede, probabile pertinenza d’organo (ovariche, para-
ovariche, tubarica, ecc.), dimensioni e caratteri. La forma-
zione va descritta riportando le caratteristiche dei seguenti
parametri e possibilmente utilizzando la terminologia IOTA
(Timmerman et al., UOG, 2000):
• aspetto della massa (uniloculare, uniloculare-solida, mul-

tiloculare, multiloculare-solida, solida o inclassificabile);
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• contenuto (anecogeno, ipoecogeno, a vetro smeriglia-
to, emorragico, misto);

• contenuto: presenza di tessuto solido (papille o compo-
nente solida non aggettante) o fluido (di cui descriverne
i caratteri, es. anecogeno, fluido denso corpuscolato, ecc.);

• presenza e numero dei setti;
• irregolarità della parete interna ed esterna;
• presenza di vascolarizzazione al color/power Doppler

con eventualmente il “color score”;
• eventuali parametri aggiuntivi, quali mobilità, dolorabi-

lità, coni d’ombra, presenza di versamento endoperito-
neale (Evidenza II-a).

4.1.5 La tuba non è di norma visualizzabile. In presenza di neo-
formazioni, raccolte liquide si dovrà tentare di definirne la
pertinenza della lesione a questo organo (Evidenza III)
descrivendone i caratteri ecografici tipici e, laddove possi-
bile, i rapporti con l’ovaio omolaterale.

4.1.6 E’ raccomandabile che l’esame ginecologico endovaginale
sia completato dall’esame dinamico degli organi pelvici per
valutarne la mobilità e la dolorabilità alla pressione me-
diante sonda, eventualmente associata alla palpazione ma-
nuale sovrapubica.

4.1.7 E’ raccomandabile che l’esame ginecologico endovaginale
sia completato dall’esame transaddominale o transrettale
qualora non conclusivo (sanguinamento in post-menopau-
sa con atrofia senile/virgo, sospetta torsione annessiale in
adolescenti virgo, ecc.).

4.2 Condizioni a rischio oncologico

4.2.1 L’impiego dell’ecografia endovaginale per definire un ri-
schio oncologico è riconosciuto attualmente solo per quan-
to riguarda lo studio dell’endometrio in pazienti post-me-
nopausali con perdite ematiche atipiche. In questi casi uno
spessore di ≤3 mm è considerato a basso rischio oncologico
(Timmermans et al., 2010) (Evidenza III. Livello di racco-
mandazione A).

4.2.2 In pazienti in terapia ormonale sostitutiva l’esame ecografi-
co deve essere eseguito tenendo conto dell’eventuale fase
del ciclo terapeutico al fine di eseguire l’esame nel periodo
in cui si presume l’endometrio abbia lo spessore inferiore
(Evidenza III).
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4.2.3 Attualmente non vi sono evidenze che l’impiego dell’eco-
grafia endovaginale sia efficace nello screening del carci-
noma ovarico. Tuttavia, esistono raccomandazioni per quan-
to riguarda la sorveglianza ecografica dell’ovaio in pazienti
ad alto rischio oncologico famigliare. Attualmente non vi
sono evidenze che l’impiego dell’ecografia endovaginale
sia efficace nel follow-up di pazienti sottoposte a trattamen-
ti chirurgici e/o medici per neoplasie ginecologiche. Tutta-
via, l’applicazione dell’ecografia in tali pazienti è oggetto
di studi clinici controllati.

5. Refertazione scritta

Deve essere sempre redatto un referto scritto in cui sono riportati i
seguenti dati:
• generalità e data di nascita della persona assistita;
• indicazione all’esame (valutazione della fase del ciclo mestruale, dello

stato pre/post-menopausale, sintomi e segni clinici);
• tipo di approccio ecografico utilizzato (transvaginale, transaddomi-

nale, transrettale);
• descrizione delle caratteristiche morfologico-funzionali degli organi

pelvici rilevate ecograficamente. Eventuale implementazione della
risposta ecografica con elementi obiettivi (es. dolenzia alla pressio-
ne mediante sonda a livello della regione annessiale, ecc.); ipotesi
diagnostica;

• fattori limitanti che hanno impedito un’accurata valutazione eco-
grafica;

• denominazione del Centro in cui si è svolto l’esame, generalità del-
l’operatore che lo ha eseguito, firma dell’operatore stesso;

• al referto andranno allegati reperti fotografici adeguati a supporta-
re la diagnosi di esclusione delle patologie sospettate ovvero i riscon-
tri anormali nei loro aspetti tipici.

• è opportuno riportare sul referto il n. di fotogrammi allegati;
• strumentazione utilizzata (modello dell’ecografo e caratteristiche delle

sonde impiegate).

Per le modalità generali di refertazione, documentazione e archiviazio-
ne del referto e dell’iconografia prodotta durante l’esame vedi il capi-
tolo specifico di queste LG (n. 16 ).
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La sonoisterografia (sinonimi: isterosonografia, sonoisteroscopia, SIS -
Saline Infusion Sonohysterography) è una metodica ecografica che stu-
dia la cavità uterina ed il suo contenuto utilizzando un mezzo di con-
trasto, anecogeno rappresentato in genere da una soluzione salina ste-
rile o da gel per ultrasuoni purificato e sterile, che vengono iniettati
all’interno della cavità stessa mediante un catetere transcervicale.

1. Finalità dell’esame sonoisterografico

1.1 Valutare la morfologia della cavità uterina.

1.2 Identificare e/o escludere patologie uterine endocavitarie.

1.3 Fornire indicazioni al chirurgo isteroscopista sul tipo di approc-
cio chirurgico da seguire e valutarne i risultati conseguiti.

2. Indicazioni all’esame sonoisterografico

2.1 Sospetta patologia endocavitaria:
• sanguinamento uterino anomalo in pre- e post-menopausa;
• riscontro all’ecografia transvaginale di lesioni o ispessimenti fo-

cali o diffusi dell’endometrio;
• valutazione insoddisfacente dell’endometrio con l’ecografia

transvaginale.

2.2 Accertamento diagnostico nell’infertilità:
• pazienti con amenorrea o ipomenorrea da sospetta Sindrome

di Asherman;
• infertilità e aborto abituale;
• sospetto di malformazioni congenite della cavità uterina.

SONOISTEROGRAFIA
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In questi casi viene generalmente associata alla valutazione della sezio-
ne coronale dell’utero ottenuta con esame tridimensionale e della per-
vietà tubarica (“Sonoisterosalpingografia” - vedi capitolo seguente).

2.3 Supporto alla chirurgia endoscopica:
• valutazione pre- e post-operatoria della cavità uterina in

caso di polipi endometriali o miomi uterini sottomucosi
(G0-G1-G2).

3. Controindicazioni assolute

3.1 Assolute.

3.1.1 Gravidanza.

3.1.2 PID.

3.1.3 Piometra.

3.2 Relative.

3.2.1 Stenosi cervicale.

3.2.2 Vaginite e/o endometrite.

3.2.3 Sospetto carcinoma endometriale.

4. Strumentazione

4.1 Speculum, fonte luminosa.

4.2 Pinza ad anelli, batuffoli sterili, soluzione disinfettante, siringhe
di 10-20-50 cc.

4.3 Sottile Dilatatore di Hegar o isterometro per la cervice uterina da
utilizzare n caso di stenosi cervicali od anomalie di posizione del-
la cervice e corpo uterino.

4.4 Cateteri monouso sterili: ne esistono vari, che si differenziano tra
loro per calibro (3-10fr) consistenza, e per il sistema di ancorag-
gio a livello cervicale (nessuno, palloncino, cono, ecc.). La scelta
è secondaria ad una mediazione tra l’esperienza dell’operatore,
la tollerabilità della paziente ed il costo del catetere.
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4.5 Mezzi di contrasto: anecogeno (soluzione salina isotonica sterile,
gel per ultrasuoni purificato sterile).

4.6 Sonda vaginale ad alta frequenza isolata durante l’esame da un
rivestimento sterile monouso.

4.7 L’integrazione con il color Doppler deve essere considerato op-
zionale: può risultare utile in alcune circostanze come per identi-
ficare e differenziare i polipi endometriali dai miomi o coaguli.

4.8 L’integrazione con l’ecografia 3-4D deve essere considerata op-
zionale. Questa tecnologia consente, tuttavia, mediante l’acquisi-
zione del volume dell’utero durante l’iniezione del mezzo di con-
trasto in cavità di ottenere una scansione coronale con cavità
dilatata dal fluido anecogeno, in modo da  visualizzare con diver-
se modalità di rendering:
• la presenza di formazioni endocavitarie (localizzazione, su-

perficie),
• la superficie dell’endometrio,
• le malformazioni uterine.

5. Modalità d’esecuzione dell’esame

5.1 Nelle pazienti in età fertile è consigliabile effettuare l’esame in
fase follicolare precoce, al termine della mestruazione e comun-
que prima dell’ovulazione (in pratica: entro il 10o-12o giorno del
ciclo per le pazienti con ciclo regolare) con buon riempimento
vescicale per facilitare l’inserimento del catetere.

5.2 Non esistono evidenze sulla necessità di effettuare sistematica-
mente premedicazione con FANS e/o antibioticoterapia. E’ ne-
cessario, invece, rispettare i principi basilari di disinfezione e ste-
rilità locale.

5.3 Ecografia transvaginale preliminare. E’ opportuno effettuare una
valutazione ecografica completa secondo le modalità di referta-
zione dell’utero, dell’endometrio e degli annessi prima di inizia-
re l’infusione del mezzo di contrasto.

5.4 Applicazione dello speculum, visualizzazione della portio, intro-
duzione del catetere nel canale cervicale fino a raggiungere la
cavità uterina. Il catetere deve essere posizionato a livello istmico
e possibilmente non a livello fundico, per non ostacolare una
visione ottimale della cavità uterina.
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5.5 Sotto guida ecografica, infusione lenta e progressiva della cavità
uterina con 5-30 ml di soluzione salina sterile a temperatura am-
biente. La valutazione ecografica deve essere mirata allo studio
della cavità uterina e del canale cervicale utilizzando piani di
scansione longitudinali e trasversali.

6. Effetti collaterali

Sono percentualmente modesti e consistono in:
• in corso d’esame: dolore pelvico, sintomi vagali, nausea, vomito;
• nelle ore successive: dolore pelvico, spotting.

7. Valore predittivo

La sonoisterografia è un esame che ha un alto valore predittivo per la
patologia endocavitaria uterina che può essere considerato a livello co-
sto-efficacia, valida alternativa, in una fase preliminare diagnostica, al-
l’isteroscopia.

8. Complicanze

Generalmente, la sonoisterografia è un esame sicuro, di facile esecuzio-
ne, ben tollerato e con una bassissima incidenza di complicanze. Le
rare complicanze riportate sono: febbre tale da richiedere antibiotico-
terapia, febbre risoltasi spontaneamente, peritonite.

9. Fallimento

Dai dati della letteratura, l’indagine non è effettuabile in una percen-
tuale di casi compresa tra lo 0 e il 15%.
Le cause possono essere legate a:

9.1 Stenosi cervicale severa, che impedisce l’inserimento del catetere.

9.2 Incompetenza cervicale.

9.3 Miomi uterini multipli che impediscono una completa visualizza-
zione della cavità uterina o della rima endometriale.

9.4 Insorgenza, in corso di esame di dolore pelvico e/o reazioni vaga-
li che inducono a sospendere l’esame.
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10. Consenso informato

L’indagine dovrebbe essere preceduta dall’acquisizione di un consenso
informato che esponga le indicazioni e gli obiettivi della metodica, la
tecnica utilizzata e gli eventuali sintomi o complicazioni che possono
derivare dall’esecuzione di questo esame.

11. Refertazione

L’esame deve essere completato da un referto che risponda alle racco-
mandazioni sopra riportate e che descriva l’esecuzione della sonoiste-
rografia e ne riporti l’esito diagnostico.
Relativamente alla definizione dei livelli di evidenza e/o raccomandazio-
ne, dopo un attento controllo della letteratura, non è stato possibile
reperire Linee Guida e/o raccomandazioni validate. Pertanto queste Li-
nee Guida sono state formulate sulla base del parere di esperti che si
sono occupati dell’argomento e dei più recenti e autorevoli studi clinici.
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Introduzione

La sonoisterosalpingografia (SHSG - sonohystero-salpingography) o sono-
isterosalpingografia con mezzo di contrasto (HyCoSy - Hysterosalpin-
go-Contrast Sonography) è una metodica ecografica per la valutazione
della pervietà tubarica, che visualizza il passaggio un mezzo di contra-
sto iperecogeno attraverso le tube, iniettato all’interno della cavità ute-
rina e nelle tube mediante un catetere transcervicale.
Essa si propone come alternativa non invasiva all’isterosalpingografia.

1. Finalità della sonoisterosalpingografia

1.1 Valutare la pervietà tubarica.

1.2 Identificare e/o escludere patologie uterine endocavitarie in as-
sociazione con la sonoisterografia.

2. Indicazioni alla sonoisterosalpingografia

2.1 Accertamenti diagnostici nella sterilità di coppia:
• sterilità primaria e secondaria (Evidenza II-a. Livello di racco-

mandazione A). In questi casi viene generalmente associata
alla valutazione della cavità uterina (vedi sonoisterografia).

2.2 Sospetto di impervietà tubarica:
• sospetto di chiusura delle tube post-chirurgica o post-PID (Evi-

denza III. Livello di raccomandazione C);
• riscontro all’ecografia transvaginale di aderenze in sede an-

nessiale (Evidenza III. Livello di raccomandazione C);
• da endometriosi pelvica (Evidenza II-b. Livello di raccoman-

dazione B);

SONOISTEROSALPINGOGRAFIA
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• pregressa gravidanza extrauterina trattata con terapia medica
o conservativa (Evidenza II-b. Livello di raccomandazione B).

2.3 Verifica di occlusione tubarica:
• dopo legatura della tube od applicazioni di dispostivi intratu-

barici per richiesta di sterilizzazione (Evidenza III. Livello di
raccomandazione C).

3. Controindicazioni

3.1 Assolute
• Gravidanza o sospetto di gravidanza.
• PID in tutte le sue forme.
• Sactosalpinge o idrosalpinge.
• Perdite ematiche.
• Tumori maligni dell’apparato genitale.
• Patologie cardiache o respiratorie che possono dare gravi com-

plicanze in caso di riflessi vagali (tutte Evidenza II-b. Livello di
raccomandazione B).

3.2 Relative
• Infiammazioni acute ginecologiche: vaginiti, cerviciti, endo-

metriti (Livello di raccomandazione B).

4. Strumentazione

4.1 Speculum, fonte luminosa.

4.2 Pinza ad anelli, batuffoli sterili, soluzione disinfettante, siringhe
di 10-20 cc.

4.3 Sottile Dilatatore di Hegar o isterometro per la cervice uterina da
utilizzare in caso di stenosi cervicali od anomalie di posizione
della cervice e corpo uterino.

4.4 Cateteri monouso sterili: ne esistono vari, che si differenziano tra
loro per calibro (5-8fr) consistenza, e per il sistema di ancoraggio
a livello cervicale (nessuno, palloncino, cono, ecc.).
La scelta è secondaria ad una mediazione tra l’esperienza del-
l’operatore, la tollerabilità della paziente ed il costo del catetere.

4.5 Mezzi di contrasto iperecogeno:
a) soluzione salina isotonica sterile mista ad aria (Evidenza II-b.

Livello di raccomandazione B);
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b) schiuma di gel sterile purificato mista ad aria con uso approva-
to per la sonoisterografia (Evidenza III. Livello di raccoman-
dazione C);

c) mezzo di contrasto ecografico dedicato per uso endovenoso,
di cui la maggior parte non hanno indicazione alla sonoistero-
salpingografia e vengono usati “off label” (Evidenza III. Livel-
lo di raccomandazione C).

Il vantaggio dei mezzi di contrasto rispetto alla soluzione fisiolo-
gica ad aria è quello di ottenere un’iperecogenicità più uniforme
della tuba che può essere seguita con maggiore facilità.

4.6 Sonda vaginale ad alta frequenza isolata durante l’esame da un
rivestimento sterile monouso.

4.7 L’integrazione con power Doppler deve essere considerato opzio-
nale: può risultare utile in alcune circostanze per identificare il
piano di passaggio del fluido d’aria (Evidenza II-c. Livello di rac-
comandazione B).

4.8 L’integrazione con l’ecografia 3D deve essere considerata opzio-
nale. Questa tecnologia consente, tuttavia, mediante l’acquisizio-
ne del volume dell’utero e delle tube durante l’iniezione del mez-
zo di contrasto in cavità di ottenere una scansione coronale del
complesso utero tubarico, in modo da meglio definire con diver-
se modalità di rendering il decorso tubarico e la forma della cavi-
tà uterina (Evidenza III. Livello di raccomandazione C).

5. Preparazione della paziente all’esame

5.1 E’ consigliabile effettuare l’esame in fase follicolare al termine della
mestruazione e comunque prima dell’ovulazione (in pratica: entro il
10o-12o giorno del ciclo per le pazienti con ciclo regolare) con buon
riempimento vescicale per facilitare l’inserimento del catetere.

5.2 Escludere la presenza di perdite ematiche e di tutte le situazioni
elencate tra le controindicazioni.

5.3 Non esistono evidenze sulla necessità di effettuare sistematica-
mente premedicazione con FANS e/o antibioticoterapia. E’ ne-
cessario, invece, rispettare i principi basilari di disinfezione dei
genitali interni.

5.4 Ecografia transvaginale preliminare. E’ opportuno effettuare una
valutazione ecografica finalizzata a visualizzare utero,  endometrio
ed annessi prima di iniziare l’infusione del mezzo di contrasto.
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5.5 Applicazione dello speculum, visualizzazione della portio e even-
tuale disinfezione della vagina e della portio. Introduzione del
catetere nel canale cervicale fino a raggiungere la cavità uterina.
Il catetere dovrebbe essere posizionato a livello istmico o a livello
del canale cervicale in modo che non vi sia la fuoriuscita del
mezzo di contrasto dall’orifizio cervicale ma che questo defluisca
nella tube.

5.6 Sotto guida ecografica, infusione lenta e progressiva della cavità
uterina con 5-10 ml di mezzo di contrasto (aria e soluzione salina
sterile, schiuma di gel, ecc.) a temperatura ambiente inserendo
dapprima aria (o il mezzo di contrasto utilizzato) e poi la soluzio-
ne salina.
La valutazione ecografica deve essere mirata allo studio della ca-
vità uterina utilizzando piani di scansione longitudinali e trasver-
sali.

6. Criteri di valutazione dell’esame

6.1 Si considerano criteri di pervietà tubarica:
• la visualizzazione del decorso della salpinge e del movimento

contrasto iperecogeno al suo interno;
• la visualizzazione del passaggio del mdc attraverso la porzione

mediale (interstiziale) e distale della salpinge per almeno qual-
che secondo;

• la visualizzazione della diffusione periovarica del mezzo di con-
trasto;

• visualizzazione del mezzo di contrasto intorno all’ovaio e nel
Douglas.

6.2 Si considerano criteri di ostruzione tubarica:
• la mancata visualizzazione del passaggio del mezzo di contra-

sto nelle tube;
• mancata visualizzazione della diffusione in sede periovarica;
• mancata visualizzazione della diffusione nel Douglas (Eviden-

za II-c);
• la continua distensione della cavità uterina durante l’infusio-

ne di mdc associata ad un dolore crampiforme.

7. Effetti collaterali

Gli effetti collaterali hanno un’incidenza che varia dal 5 al 10% dei casi
e possono essere caratterizzati:
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7.1 Effetti collaterali in corso d’esame:
• dolore lieve;
• dolore forte tipo dismenorrea;
• sudorazione, nausea, vomito;
• bradicardia, lipotimia (Evidenza II-b).

7.2 Effetti collaterali dopo l’esame:
• dolore pelvico;
• sudorazione, nausea, vomito;
• scarse perdite ematiche vaginali (Evidenza II-b).

8. Complicanze

Le complicanze, rare, riportate sono:
• febbre tale da richiedere antibiotico-terapia, febbre risoltasi sponta-

neamente (Evidenza II-b);
• infiammazione o infezione pelvica, peritonite.

9. Successo della metodica e accuratezza diagnostica

9.1 Fallimento: dai dati della letteratura, l’indagine non è effettua-
bile in una percentuale di casi compresa tra lo 0 e il 10% (Evi-
denza II-b) per:
• stenosi cervicale severa, che impedisce l’inserimento del ca-

tetere;
• insufficienza cervicale;
• patologie uterine che impediscono il corretto inserimento del

catetere (miomi, malformazioni, ecc.);
• insorgenza, in corso di esame, di dolore pelvico e/o reazioni

vagali che inducono a sospendere l’esame.

9.2 Accuratezza diagnostica
I risultati di questa metodica vengono in genere confrontati con
la cromosalpingografia laparoscopica, o con l’isterosalpingogra-
fia. Le concordance rate con la cromosalpingografia laparoscopi-
ca risulta generalmente intorno al 75-90% (Evidenza II-a). Le per-
centuali di concordanza tra la sonoisterosalpingografia e l’istero-
salpingografia variano tra 85-100% (Evidenza II-a. Evidenza II-b.
Livello di raccomandazione A).

Fattori che determinano una accuratezza diagnostica minore sono:
• fattori anatomici: retroversione uterina e il decorso anomalo delle

tube, patologie uterine ed annessiali;
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• fattori tecnici: tipo del mezzo di contrasto, esperienza dell’operato-
re, apparecchiatura ecografica.

10. Consenso informato

L’indagine deve essere preceduta dall’acquisizione di un consenso
informato che esponga le indicazioni e gli obiettivi della metodica,
la tecnica utilizzata e gli eventuali sintomi o complicazioni che pos-
sono derivare dall’esecuzione di questo esame (Livello di raccoman-
dazione A).

11. Refertazione

L’esame deve essere completato da un referto che risponda alle racco-
mandazioni riportate nel capitolo di refertazione e che descriva l’ese-
cuzione della sonoisterosalpingografia e ne riporti l’esito diagnostico:
• Descrizione della tecnica e del mezzo di contrasto utilizzato.
• Descrizione del passaggio o non, del mezzo di contrasto a livello

tubarico sia a destra che a sinistra.
• Descrizione della cavità uterina valutata con sonoisterografia conco-

mitante.
• Eventuale presenza di falda liquida nel Douglas dopo l’esame.
• Al referto deve essere allegata una documentazione fotografica ade-

guata (es. che testimoni il passaggio del mdc attraverso la porzione
interstiziale delle salpingi) con descritto il numero di immagini alle-
gate e se è possibile un video clip che documenta il passaggio o meno
del mezzo di contrasto attraverso le tube (Evidenza II-b. Livello di
raccomandazione A).
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Premessa

L’incremento dell’importanza dell’esame ecografico nella gestione cli-
nica dei pazienti, la sempre maggior diffusione di esami ecografici di
screening (soprattutto in ostetricia), la diffusione di tecnologie infor-
matiche a basso costo in grado di fornire agevoli modalità di stesura
delle refertazioni e solidi supporti per un’archiviazione di grandi quan-
tità di dati, nonché il costante incremento dei contenziosi medico-lega-
li sono fattori tutti che giustificano un deciso passo avanti nella referta-
zione e nell’archiviazione dei rilievi di un esame ecografico.

Refertazione

Il referto di un’ecografia è la principale modalità di comunicazione fra la
struttura erogante la prestazione sanitaria ed il richiedente l’esame eco-
grafico. Ha inoltre una valenza informativa nei confronti della persona
assistita, cui va consegnato alla fine della prestazione dovuta come parte
integrante della stessa. Si tratta di un aspetto fondamentale della presta-
zione professionale sanitaria che rientra nell’attività certificativa del Me-
dico e che deve pertanto soddisfare precisi requisiti formali. Specifica-
mente per quanto attiene la diagnostica per immagini e quindi anche
per l’ecografia, quanto riportato sul referto finisce per rappresentare la
parte rilevante dell’atto ecografico, in quanto contiene la descrizione e
l’interpretazione delle immagini rilevate durante l’esame.
Elementi fondamentali della refertazione sono la chiarezza e l’accura-
tezza; nel contempo è auspicabile che il referto sia sintetico e non “di-
spersivo”. Altro dato fondamentale della refertazione è la corrisponden-
za agli standard degli esami ecografici suggeriti e allo scopo per il quale il
singolo accertamento viene effettuato, per cui l’indicazione all’esame
ecografico oltre a costituire il reale motivo dell’accertamento deve far
parte integrante del referto stesso e quindi essere chiaramente riportata.

REFERTAZIONE, DOCUMENTAZIONE

E ARCHIVIAZIONE DELL’ESAME

ECOGRAFICO

L I N E E  GU I DA
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1. Modalità di stesura e archiviazione del referto

• Si ritiene, in considerazione dell’ampia diffusione dei supporti infor-
matici presso i servizi che erogano prestazioni mediche e, comun-
que, del loro costo contenuto che può quindi facilitarne l’acquisizio-
ne, che la refertazione di un accertamento strumentale come l’eco-
grafia sia preferibilmente redatta mediante l’ausilio di essi.

• Si ritiene adeguato che il referto venga redatto mediante i comuni
programmi di video-scrittura o con software di refertazione dedicati
all’ecografia ostetrica e ginecologica.

• Tale modalità di refertazione ha indubbi vantaggi quali:
- l’intellegibilità del referto stesso,
- l’annullamento di eventuali difficoltà incontrate “a posteriori”

nell’interpretazione calligrafica o di segni (es. “X” o “/”) apposti
manualmente su prestampati,

- la possibilità di memorizzazione digitale del referto,
- la riduzione degli spazi occupati fisicamente dai referti archiviati

in forma cartacea,
- l’accessibilità dei documenti memorizzati, in caso di contenzioso

o smarrimento da parte della persona assistita.
• L’associato impiego di modelli e frasi memorizzate in precedenza

può inoltre semplificare e velocizzare il lavoro di refertazione oltre a
fornire garanzie di omogeneità nel contenuto della refertazione stessa.

• E’ inoltre opportuno l’impiego di modalità e formati di memorizza-
zione che rendano inalterabile la refertazione.

Per i motivi di cui sopra, quindi, è da considerarsi non consigliabile
l’impiego di referti compilati integralmente a mano. A questo proposi-
to, si ritiene opportuno il tempo di diciotto mesi a far data alla pubbli-
cazione di queste Linee Guida, per l’acquisizione di eventuali supporti
informatici e dei relativi software, e la preparazione degli opportuni
modelli per la refertazione e la loro successiva implementazione nella
pratica quotidiana.
Si ricorda che il referto è un atto pubblico che non deve essere alterato
in alcun modo da parte di terzi mediante aggiunte, sottolineature o
segni tipografici di qualunque genere. Un’eventuale correzione ripor-
tata manualmente, qualora sia assolutamente necessario apportarla, deve
consentire di poter controllare la parte di refertazione corretta barrata
mediante una linea e riportare a fianco la controfirma dell’operatore
firmatario del referto stesso.

2. Caratteristiche generali del referto

• Intestazione: si ritiene necessario che il referto sia fornito dell’inte-
stazione della struttura sanitaria presso cui la prestazione ecografica
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viene erogata. Nel caso di attività libero-professionale sono da evitar-
si le diciture anonime, ad esempio “Studio Medico”, senza una chiara
identificazione della struttura sanitaria erogante.

• Generalità della persona assistita: è indispensabile che il referto venga
intestato con nome, cognome e data di nascita della persona assistita.

• Indicazione all’esame ecografico: questo è un punto fondamentale
del referto ecografico. Un’adeguata refertazione non può prescin-
dere dall’indicazione dell’esame e quindi essa non è una parte fa-
coltativa dell’accertamento. Si ritiene, sia da un punto di vista cli-
nico che medico-legale, che l’indicazione identifichi in modo inop-
pugnabile il motivo per cui l’esame ecografico viene richiesto ed
effettuato.

• Per gli esami di screening ad esempio tale termine dovrà far parte
integrante dell’indicazione: es. per un esame ecografico del II
trimestre l’indicazione corretta sarà: “ecografia di screening del II
trimestre”.

• Per gli esami ecografici cosiddetti mirati l’indicazione deve contene-
re il motivo per cui viene effettuato l’accertamento.

• Nel caso di indagini ecografiche in ostetricia e ginecologia effet-
tuate per finalità particolari (cosiddetti “per specifiche indicazio-
ni”: es. valutazione del liquido amniotico, biometria fetale, Dop-
pler, cervicometria, ecc.) queste ultime costituiranno l’indicazio-
ne all’esame. L’indicazione condizionerà anche il contenuto del-
la refertazione degli “esami ecografici effettuati per specifica indicazio-
ne”, alcuni dei quali sono richiesti presso gli ambulatori di ecogra-
fia per pazienti ricoverati o esterni al di fuori del contesto di un
controllo clinico e quindi non identificabili come office ecogra-
fia, e che necessitano di essere refertati diversamente dagli esami
ecografici di screening. Questa modalità di lavoro è necessaria sia
da un punto di vista clinico, in modo tale che l’esame ecografico
e la sua refertazione forniscano elementi idonei a rispondere al
quesito posto, sia dal punto di vista di un corretto e reciproco
rapporto medico-persona assistita e ad evitare quindi che ad ac-
certamenti di un certo tipo vengano eventualmente addebitate a
posteriori mancanze che in realtà di tali accertamenti non sono
proprie. A questo proposito si ritiene quindi necessario che in
tutti i casi in cui non viene effettuato un esame ecografico in
gravidanza cosiddetto “completo” (di screening o diagnostico mi-
rato) che quindi comporterebbe la valutazione dell’anatomia fe-
tale, perché non richiesto o perché già effettuato anche in altra
sede o perché l’esame attuale viene effettuato in regime d’urgen-
za o di ricovero al di fuori del setting di ambulatori dedicati, que-
sto venga espressamente evidenziato nella refertazione e la per-
sona assistita ne venga resa edotta (riportando la seguente frase
sul referto: “esame ecografico effettuato non per screening malformati-
vo, e di ciò si informa la persona assistita”).
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3. Menzione dell’informazione resa alla paziente
sull’esame ecografico

Si ritiene utile che dopo l’indicazione all’esame venga menzionato:
a) il colloquio preliminare durante il quale è stato possibile discutere

con la persona assistita gli scopi, i limiti, le modalità di effettuazione
dell’accertamento (anche nel caso in cui la paziente fosse già stata
informata in precedenza da altro sanitario);

b) il fatto che la persona assistita abbia recepito le informazioni, ab-
bia dato il consenso all’esame e abbia potuto discuterne con l’ope-
ratore;

c) il colloquio post-test: tale pratica non deve essere trascurata e consi-
ste in una breve discussione sui risultati dell’esame (anche in caso di
esito normale) e sui suoi limiti.

4. Fattori limitante l’esame ecografico

Si ritiene opportuno che qualora presenti essi vadano riportati dopo i
rilievi ecografici effettuati (es. obesità, impedenza acustica dei tessuti
addominali della paziente, oligoamnios, ecc.).

5. Data, generalità e firma dell’operatore

E’ necessario che il referto sia datato e firmato dal medico che ha
effettuato l’esame ecografico. Si ritiene che la firma del medico deb-
ba essere apposta sulle proprie generalità dattiloscritte come il resto
della refertazione (nome e cognome). Non si ritiene adeguata la
sola firma del sanitario, spesso non sufficiente, a posteriori, per iden-
tificarlo.

6. Caratteristiche tecniche del referto

Come già riportato pocanzi l’adeguatezza di un referto viene defini-
ta dall’indicazione per la quale viene effettuato l’esame ecografico.
Si ritiene quindi che il referto debba contenere tutti i rilievi suggeri-
ti dalle Linee Guida SIEOG per una specifica tipologia di esame eco-
grafico.
In particolare per gli esami effettuati per screening malformativo è in-
dispensabile che i rilievi ecografici riguardanti i vari organi e apparati
del feto vengano preceduti opportunamente da una frase introduttiva:
Evidenziati/visualizzati con regolari caratteri ecografici, in accordo con le poten-
zialità ed i limiti dello screening ecografico delle malformazioni, ecc., o comun-
que che tale frase sia contenuta nelle note del referto.
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7. Archiviazione del referto ecografico

E’ utile che la refertazione degli esami ecografici venga memorizzata su
appositi supporti digitali e conservata secondo i tempi previsti dalla leg-
ge. In mancanza di tali supporti le copie cartacee devono essere conser-
vate per un periodo di tempo analogo.

8. Documentazione

La documentazione dell’esame ecografico è opportuna:
1) per la natura dell’accertamento stesso (facente parte delle metodi-

che di diagnostica per immagini);
2) per la necessità di dimostrare l’adesione alle modalità operative più

adeguate e suggerite dalle Linee Guida per l’effettuazione dell’esa-
me ecografico;

3) per incrementare la qualità dell’accertamento stesso durante la fase
di training (è stato infatti provato che la necessità di produrre foto-
grammi contenenti scansioni ecografiche predefinite e di buona
qualità è in grado di incrementare progressivamente la qualità del-
l’accertamento);

4) per le procedure di audit e di controllo di qualità;
5) per fornire elementi di valutazione in caso di contenziosi medico-legali.

Diverse Società scientifiche al di fuori dei confini del nostro Paese han-
no definito le scansioni idonee da riprodurre mediante fotogrammi
anche nei casi di esito normale dell’esame ecografico.
Riteniamo quindi che questo debba essere fatto anche nella nostra re-
altà operativa.

A questo proposito si ritiene che:
1) debbano essere allegati al referto un numero di fotogrammi conte-

nenti scansioni ecografiche diverse a seconda della tipologia di esa-
me (vedi appendice);

2) i fotogrammi devono riportare chiaramente l’identificativo del pa-
ziente e la data dell’esame ecografico;

3) il numero dei fotogrammi allegati deve essere riportato sul referto;
4) i fotogrammi ed eventuali clips di dettagli dell’esame ecografico pos-

sono essere archiviati su supporto digitale o se non disponibile in
forma cartacea e conservati come da normative di legge.

Si ritiene opportuno il tempo di diciotto mesi a far data dalla pubblica-
zione di queste Linee Guida, per l’acquisizione di eventuali supporti
informatici e dei relativi software per l’archiviazione delle immagini
ecografiche.
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APPENDICE 1

SCANSIONI DI CUI SI SUGGERISCE

ARCHIVIAZIONE SU FOTOGRAMMI

DA ALLEGARE ALLA REFERTAZIONE

1. Esame ecografico del I trimestre

• Scansione longitudinale dell’utero da cui risulti la posizione della CO;
• echi embrionari/fetali con misura del CRL (lunghezza cranio-cau-

dale);
• dimostrazione dell’ACE/BCF (attività cardiaca embrionale/battito

cardiaco fetale) mediante M-mode (opzionale);
• scansione sul regioni annessiali/ovaie;
• eventuali reperti patologici;
• in caso di esame effettuato per screening della trisomia 21 a 11-13

settimane:
a) misura del CRL,
b) misura della NT;

• eventuali reperti patologici.

2. Esame ecografico del II trimestre

• Sezione assiale dell’estremo cefalico su cui si misurano BPD e CC
(transtalamica);

• sezione assiale dell’estremo cefalico per la misura del trigono del
ventricolo cerebrale laterale distale (transventricolare);

• sezione assiale dell’estremo cefalico su cui si visualizza il cervelletto
(con relativa misura del diametro trasverso);

• scansione delle orbite;
• scansione del labbro superiore;
• 4-camere cardiache e campi polmonari;
• efflusso sinistro;
• efflusso destro;
• 3 vasi (quando eseguita);
• sezione assiale addome con bolla gastrica (misura della CA);
• scansione assiale o coronale delle logge renali;
• sezione assiale addome con inserzione cordone ombelicale;
• sezione assiale addome con vescica;
• scansione longitudinale della colonna vertebrale;
• misura del femore;
• eventuali reperti patologici.

Si ritengono opzionali eventuali immagini delle scansioni condotte su-
gli arti.
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3. Esame ecografico del III trimestre

• Sezione assiale dell’estremo cefalico su cui si misurano BPD, CC;
• sezione assiale dell’estremo cefalica in cui si evidenzi il trigono del

ventricolo cerebrale laterale distale;
• 4-camere cardiache e campi polmonari;
• sezione assiale addome con bolla gastrica (misura della CA);
• scansione assiale o coronale delle logge renali;
• sezione assiale addome con vescica;
• misura del femore;
• eventuali reperti patologici.

Per le altre tipologie di esami trattati in queste Linee Guida si suggeri-
sce di produrre una documentazione mediante fotogrammi che ripro-
ducano le scansioni principali oggetto dell’esame ecografico effettuato.
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• ACCURATEZZA: è la corrispondenza tra il risultato di un determinato test con la reale presenza
o assenza della malattia.

• AMNIONICITÀ: numero di sacchi amniotici in una gravidanza multipla.
• ARITMIA: alterazione del ritmo cardiaco.
• ASISTOLIA: difetto della sistole cardiaca.
• BPD: (BiParietal Diameter) diametro biparietale della testa fetale.
• BRACHICEFALIA: forma del cranio con aumento del diametro verticale su quello sagittale.
• BRADICARDIA: rallentamento della frequenza cardiaca.
• CARDIOTOCOGRAFIA: tecnica per la rilevazione delle modificazioni della frequenza cardiaca

fetale.
• CATCH: sindrome caratterizzata da Cardiac defect, Abnormal face, Thymus hypoplasia or apla-

sia, Cleft palate Hypocalcemia and deletion on chromosome 22.
• CINELOOP: capacità dell’ecografo di memorizzare e restituire le ultime immagini visualizzate.
• CORIONICITÀ: numero e tipo di placentazione in una gravidanza multipla.
• COULTER-COUNTER: strumento analizzatore delle dimensioni delle particelle.
• COUNSELLING: consultazione.
• CRL: (Crown-Rump Length) lunghezza vertice-sacro del feto.
• DIV: difetto cardiaco interventricolare.
• DOLICOCEFALIA: forma del cranio con maggiore sviluppo del diametro sagittale.
• DOPPLER: tecnica per la valutazione della velocità del flusso ematico nei vasi.
• FISH: Fluorescent In Situ Hybridization.
• FRAME RATE: frequenza di aggiornamento dell’immagine nell’ecografo.
• GRAVIDANZA ECTOPICA: gravidanza con impianto in una sede che non è la cavità endometriale.
• hCG: human Chorionic Gonadotropin (gonadotropina corionica umana).
• IUD: IntraUterine Device, dispositivo di contraccezione intrauterino.
• MARCATORI ECOGRAFICI DI CROMOSOMOPATIA: segni ecografici, non malformazioni, che

si manifestano frequentemente nei feti con cromosomopatia.
• MENDELIANO: carattere ereditario trasmesso attraverso i cromosomi.
• META-ANALISI: studi che combinano i dati provenienti da esperimenti simili.
• MICRODELEZIONE: perdita di un piccolo segmento di cromosoma.
• MONOCORIALI: gemelli monozigoti, che condividono la stessa placenta.
• OLIGOIDRAMNIOS: liquido amniotico diminuito.
• OUE: Orifizio Uterino Esterno.
• OUI: Orifizio Uterino Interno.
• POLIDRAMNIOS: liquido amniotico aumentato.
• PREECLAMPSIA: gestosi E.P.H. (edemi, proteinuria, ipertensione).
• PRESENTAZIONE: prima parte fetale che si confronta con lo stretto superiore del bacino.
• SCREENING: metodo per identificare la presenza di una determinata malattia in una popolazio-

ne di individui apparentemente sani.
• S/D: rapporto sistole-diastole.
• SINDROME: insieme di sintomi che caratterizzano un definito quadro clinico.
• SITUAZIONE: rapporto tra l’asse del corpo fetale e l’asse della cavità uterina.
• STUDI CASO-CONTROLLO: studi che coinvolgono un gruppo di individui affetti da una ma-

lattia confrontato con un gruppo di individui sani.
• STUDI DI COORTE: studi prospettici su un gruppo di individui selezionato in base a determi-

nate caratteristiche.
• TACHICARDIA: aumento della frequenza cardiaca.
• TIMING: scelta del tempo adatto.
• TOCOLITICI: farmaci che riducono le contrazioni uterine.
• TRANSLUCENZA NUCALE: area transonica localizzata nella regione posteriore del collo fetale,

che appare più ispessita nei feti con trisomia 21.

GLOSSARIO
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