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RESUMO

A melhoria do conhecimento fisiopatoldgico das anomalias fetais e o desenvolvimento de ferramentas terapéuticas permitiram, em
alguns casos especificos, a terapia intradtero por fetoscopia. Apresentamos o0 estado da arte e 0s avangos recentes para a cirurgia
fetal. Novas técnicas estdo em desenvolvimento. Embora a morbidade materna associada a fetoscopia seja baixa, a ruptura prematura
de membranas e o parto prematuro continuam sendo problemas importantes.
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ABSTRACT

The improvement of pathophysiological knowledge of fetal anomalies and the development of therapeutic tools have allowed, in some
specific cases, in utero therapy by fetoscopy. We present the state of art and recent advances for fetal surgery. New techniques are
currently under development. Although maternal morbidity associated with fetoscopy is low, preterm rupture of membranes and

preterm delivery remain as important problems.
Keywords: fetoscopy; fetofetal transfusion; fetal therapies.

INTRODUCAO

Nas ultimas décadas, a cirurgia minimamente invasiva tornou-se
o padrao-ouro para o diagnéstico e o tratamento em muitos campos
da medicina, nio tendo sido diferente com a medicina fetal. Esses pro-
cedimentos endoscdpicos transabdominais, guiados por ultrassono-
grafia, sao denominados de fetoscopia e permitem o acesso ao feto
para indicagées diagnosticas e terapéuticas

A primeira observagdo fetal direta foi realizada em 1954, por
Westin, ao introduzir um endoscépio (panendoscopio de McCarthy)
no utero de gestantes que seriam submetidas a abortamento terapéu-
tico, entre 14 e 16 semanas de gestagao'.

Somente na década de 1970 aconteceu o grande desenvolvimento
da fetoscopia. Scrimgeour foi o primeiro a permitir que uma ges-
tagdo continuasse apds o exame fetoscopico. E Valenti o primeiro a
obter amostra de sangue e pele fetais. Ambos os autores realizaram
o procedimento apos a exteriorizagdo do utero por laparotomia®’.
Somente em 1974, com o desenvolvimento do Dyonics Needlescope,
que podia ser inserido por via transabdominal com anestesia local, a
fetoscopia tornou-se factivel como um procedimento clinico. A coleta

do sangue fetal nos vasos da placa corial permitiram o diagndstico

de hemoglobinopatias in utero. A fetoscopia e a embrioscopia foram
entdo introduzidas como instrumento diagnéstico para visualizar
malformagao externa do feto nos primeiro, segundo e terceiro tri-
mestres da gestagdo, como também para obter tecido fetal para diag-
ndstico e para realizar transfusdo fetal intravascular?’.
Inicialmente, somente as intercorréncias fetais letais eram elegiveis
para fetoscopia®. Com a evolugdo da cirurgia fetal e a comprovagdo
de beneficios ndo s6 para salvar a vida do feto, mas, pelo menos, para
evitar danos permanentes, outros procedimentos foram incorpora-
dos®. Esses beneficios podem ser obtidos tanto pela correcio anat6-
mica da malformagdo quanto pelo impedimento da progressio da
doenga, deixando a reparagio definitiva para o periodo pds-natal.
Assim, as indicagoes da cirurgia fetal passaram a incluir nao sé as
condigdes letais, mas também as nao letais, reduzindo a morbidade

nos sobreviventes.

ETICA EM CIRURGIA FETAL

A cirurgia fetal envolve dilemas éticos unicos, pois, embora a
mae e o feto estejam intimamente interligados, os interesses podem

conflitar. Questdes controversas tais como: tipos de cirurgias
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permitidas, qual entidade decide sobre tal autorizagdo, quais as
cirurgias que devem ficar restritas a centros especializados, qual
o nivel de autoridade da mae na decisdo, quais as méaes que se
encontram aptas a decidir, quais as maes que precisam de maior
protecdo quanto a interferéncia de outros membros da familia e
qual o papel da equipe médica na orienta¢do quanto a decisdo, sdo
apenas algumas delas®.

A introducéo do ultrassom fetal de rotina e as melhorias técni-
cas nesses equipamentos aumentaram muito a nossa capacidade de
diagnosticar anomalias fetais, como consequéncia, tornou-se possivel
também o desenvolvimento das técnicas de intervencéo e cirurgia
fetal. Somou-se a isso o aprimoramento das técnicas de anestesia e
de cuidados intensivos neonatais®.

O numero crescente de indicagdes para a terapia fetal e o aparente
desejo dos pais de buscar esses procedimentos aumentaram a preo-
cupagdo com as questdes éticas relacionadas a terapia®.

A medida que a intervengio no feto passa a ser considerada para
condigbes ndo letais, os problemas éticos se ampliam. Os beneficios ao
embrido sdo sempre avaliados ante os riscos da técnica para ele pro-
prio, em relagdo & prematuridade e & prépria gestante. Bastante énfase
também tem sido dada a prote¢ao das gestantes contra as pressoes
de outros familiares. O desejo da mae tem sido cada vez mais res-
peitado principalmente apds a revelagido de algumas publicagdes na
area de neurociéncias terem revelado que a interdependéncia entre
mae e bebé é maior do que podemos estimar’.

O maior envolvimento da sociedade nas decisdes das questdes
éticas ¢é bastante desejado. A comunidade é importante no apoio aos
pais no direcionamento da decisio e na reflexdo sobre quais sdo os
padroes de qualidade de vida aceitaveis para uma determinada con-
digdo. Um deficiente fisico serd tanto melhor sucedido quanto maior
for a aceitagdo da sociedade. Demais disso, a cirurgia fetal deve ser
acessivel a todas as classes. Uma vez que a sociedade custeie esse pro-
cedimento, é de vital importancia estabelecer as prioridades entre a
intervencéo no feto e outras necessidades sociais®.

A dor e o estresse fetal se constituem como problemas distintos
no que diz respeito a ética. Nao se sabe se o feto sente dor, mas ja
¢ possivel detectar a sua resposta ao estresse. Essas respostas cau-
sam alteracdes em curto e longo prazo no sistema nervoso central e
podem afetar, no futuro, sua compreensao da dor. Reduzir a resposta
ao estresse em criangas e adultos é sabidamente um beneficio para o
tratamento; e algumas evidéncias sugerem que essa verdade também
seja vélida para o feto. Entretanto, a dose adequada para a supressao
da dor e/ou estresse e o melhor método para fazé-lo (opioides ou
anestesia regional) permanecem desconhecidos. Prevenir e tratar a
dor sao direitos humanos bésicos e independem da idade. As pesqui-

sas para evolugdo na técnica cirdrgica precisam estar acompanhadas

por outras que permitam maior compreensdo da propiocepgio fetal
e da sua resposta ao estresse®.

Embora a terapia fetal possa ter um impacto enorme no trata-
mento pré-natal de alguns defeitos congénitos, por vezes a natu-
reza invasiva desses procedimentos e a falta de dados suficientes
sobre os resultados em longo prazo trazem incertezas de natureza

médica e éticas®.

FUNDAMENTOS BASICOS

A grande justificativa que suporta a cirurgia fetal minimamente
invasiva ¢ a possibilidade de tratamento de condigées letais ou com
alta morbidade no feto quando nenhuma intervengao pos-natal efe-
tiva existe. Algumas regras ja estao bem estabelecidas para a indica-
¢do da cirurgia intrautero’. A terapia fetal deve atender aos seguintes
critérios para ser eticamente permitida:

1. deve ser um procedimento para impedir o 6bito fetal ou para pre-
venir ou mitigar substancialmente lesdes graves ou irreversiveis
para o concepto;

2. aterapia proposta deve ter um baixo risco de mortalidade para o
feto e risco baixo ou gerenciavel de lesdo grave ou sequela para o
concepto;

3. ataxa de mortalidade e morbidade materna deve ser muito baixa

ou gerencidvel.

Em qualquer tipo de terapia fetal devem ser considerados trés
conceitos éticos fundamentais®:
1. respeito pela autonomia da mulher gravida;
2. respeito pelo feto como paciente;

3. respeito pela consciéncia individual do médico.

A terapia fetal deve limitar-se ao tratamento de malformagdes
graves e a condigdes potencialmente letais quando for comprovada
sua eficacia para melhorar a sobrevivéncia e/ou preservar a fungdo

normal ou muito préxima do normal®.

NIVEIS DE EVIDENCIA PARA
PROCEDIMENTOS FETOSCOPICOS

As malformacdes do desenvolvimento e as condigdes fetais favo-
raveis a intervencao fetal podem ser categorizadas de forma ttil em

cinco grupos baseados em evidéncias'’, descritos a seguir.

Condigdes que se beneficiam da terapia fetal com base nas
evidéncias de Nivel I (a, b e ¢)!! (incluindo revisdes sistemdticas de
ensaios controlados randomizados - RCT, RCTS individuais ou “todas
ou nenhuma” série de casos). Esse grupo inclui quatro condigoes:

1. Sindrome de transfusio feto-fetal'?



Conceito: nessa sindrome, ambos os fetos apresentam mor-
fologia normal e a fisiopatologia da doenga esta relacionada
a anastomoses vasculares entre as circulagdes desses fetos na
placa corial. Alteragoes hemodinamicas complexas produzem
desequilibrio entre as circula¢des fetais, levando a transfu-
sdo sanguinea de um dos fetos (doador) em dire¢do ao outro
(receptor). A sindrome de transfusao feto-fetal (STFF) é diag-
nosticada pela ultrassonografia por meio da identificagio da
sequéncia oligodramnia/polidramnia. A mortalidade perinatal
associada a essa sindrome estd em torno de 90% na auséncia
de tratamento.

Tratamento: coagulagio a laser dos vasos da placa corial para
interromper as anastomoses responsaveis pelo processo de
transfusdo. A utilizagdo dessa técnica resultard em “duas cir-
culagdes placentdrias distintas” no caso da sobrevivéncia de
ambos os fetos, ou na “prote¢do” da exsanguinagdo do feto
sobrevivente em caso de ¢bito de um deles.

O critério de selegdo para a cirurgia a laser ¢ a idade gesta-
cional inferior a 26 semanas, diagndstico ultrassonografico
de monocorionicidade no primeiro trimestre, polidramnia
no saco amnidtico do receptor (maior bolsdo vertical igual
ou maior que 8 cm antes de 20 semanas, ou a 10 cm apds essa
idade gestacional) associado a oligoidramnia na bolsa do doa-

dor (maior bolsao vertical igual ou menor que 2 cm).

2. Mielomeningocele®®

Conceito: mielomeningocele (MMC) corresponde a protrusao
da medula por meio de defeito aberto do tubo neural. As con-
sequéncias para o feto estdo relacionadas ao seu desenvolvi-
mento e na maioria das vezes correspondem a herniagdo do
cerebelo e a hidrocefalia decorrentes da anormalidade na dina-
mica da produgéo do liquido cefalorraquidiano. Outras lesdes
estdo também associadas a incapacidades sensitivas e moto-
ras como a paralisia dos membros inferiores, disfuncdo de
controle esfincteriano, de sensibilidade e sexual. Em alguns
casos o cognitivo também pode ser afetado. A altura da lesao
¢ um importante fator para determinar a gravidade da MMC.
Casos mais leves com preservagdo do coeficiente de inteligén-
cia, da fungdo motora e continéncia social podem estar rela-
cionadas a isso. Um grande nimero de casos necessitard de
derivagio ventriculoperitoneal ap6s o nascimento. Dados cli-
nicos sugerem que o comprometimento neuroldgico progride
durante a gravidez.

Tratamento: a corregdo cirdrgica antenatal foi devidamente estu-
dada para a cirurgia a céu aberto no estudo MOMS (US-based
management of MMC study), comprovando a vantagem desse

tipo de abordagem quando comparada a pos-natal'®. A terapia

fetal favorece o desfecho em longo prazo, evitando a exposi¢ao
do tecido nervoso ao fluido amnidtico, bem como o vazamento
do liquido cefalorraquidiano, o que parece reduzir a chance
de hidrocefalia e resultar em menor necessidade de derivacao
apos o nascimento. Outra vantagem da cirurgia fetal é que o
reparo seria menos propenso a cicatriza¢do, evitando a cha-
mada sindrome da medula presa. A cirurgia fetoscopica para
a MMC apresenta uma menor taxa de deiscéncia da cicatriz
de histerotomia quando comparada a cirurgia aberta, resul-
tado esse decorrente da ndo realizagdo desse procedimento na
cirurgia endoscépica. Por outro lado, a taxa de rotura prema-
tura de membranas ¢, inesperadamente, maior apds a cirurgia

endoscopica do que apos a cirurgia aberta'*'*.

3. Obstrugdo do trato urinario inferior'

o A obstrugio do trato urindrio inferior do feto (LUTO, do inglés

lower urinary tract obstruction) pode levar ao desenvolvimento
renal anormal, cujos resultados persistem na infancia. As duas
malformagdes congénitas mais comuns para causar LUTO
sao: valvulas de uretra posterior e atresia uretral. A insuficién-
cia renal pré-natal grave é frequentemente associada a oligo-
-hidramnio, estando associada a alta prevaléncia de hipoplasia
pulmonar, resultando em alta mortalidade e morbidade peri-
natal. A LUTO geralmente é diagnosticada com 20 semanas
de gestagdo pela ultrassonografia, que apresenta caracteristi-
cas tipicas: megabexiga fetal e hidronefrose bilateral com ou
sem aparéncia parenquimatosa cistica nos rins, associadas com
oligo-hidramnio.

Tratamento: a abordagem antenatal visa permitir a drenagem
da bexiga fetal, seja por derivagio vesico-amnidtica, seja por
ablacdo a laser da valvula de uretra posterior. A sobrevivéncia
parece ser maior nos fetos nos quais a drenagem foi realizada,
porém, os beneficios ndo podem ser comprovados de forma
conclusiva. A chance dos bebés recém-nascidos sobreviverem
com fungéo renal normal é muito baixa, independentemente

da cirurgia fetal'c.

4. Hérnia diafragmatica congénita'.

 Conceito: de etiologia pouco conhecida, a incidéncia da hérnia

diafragmatica congénita (HDC) varia de 1/2.500 a 1/5.000 nas-
cidos vivos. Oitenta e quatro por cento das lesdes ocorrem do
lado esquerdo do diafragma; 13%, do lado direito e 3% sédo
bilaterais. Em aproximadamente metade dos casos sdo encon-
tradas outras anomalias estruturais associadas, anomalias cro-
mossdmicas ou sindromes génicas, sendo a taxa de mortali-
dade nesse grupo préxima a 100%. Considerando-se somente
os casos com HDC isolada, as taxas de sobrevida neonatais

variam de 60 a 70%. Essa alta mortalidade pode ser atribuida



a hipoplasia e a hipertensao pulmonar, que sao acompanhadas
por imaturidade tecidual, bioquimica e estrutural do érgao.

« Tratamento: as possibilidades terapéuticas para os casos de
HDC consistem em tratamentos pré, peri e pds-natais, sendo
que a cirurgia p6s-natal conta com uma sobrevida que varia
de 50 a 92%. Com o objetivo de melhorar o prognéstico
pos-natal para fetos portadores de HDC, a cirurgia fetal para
oclusio traqueal, que tem como objetivo promover o cres-
cimento pulmonar intrautero, consiste na instalacdo de um
baldo na traqueia do feto, por fetoscopia, procedimento que
passou a ser chamado de FETO (do inglés: fetoscopic endo-
tracheal occlusion — oclusdo endotraqueal fetoscopica) em
casos cuja mortalidade é considerada elevada, ao derredor
da vigésima sexta semana de gestagao. Esse baldo deve ser
retirado, também por fetoscopia, cerca de seis semanas ap6s

a sua colocacio.

Condig¢oes que se beneficiam da terapia fetal com base nas evi-
déncias de Nivel 2 (a e b) obtidas a partir de analises sistematicas
de estudos de coorte. Isso inclui terapias como a transfusdo intrau-
terina (IUT) para o tratamento da anemia aloimune fetal e infecgdo
por parvovirus B19 e para o tratamento clinico da taquicardia fetal™.

Nenhuma delas requer abordagem fetoscopica.

Condigoes que podem se beneficiar da terapia fetal com base
em evidéncias de Nivel 3 (a e b) derivadas de analises sistemati-
cas de estudos de casos-controle (a) ou estudos de casos e controles
individuais (b) que demonstraram beneficios provéveis, como o caso
da fetoscopia e cistoscopia com ablagdo a laser da vélvula de uretra
posterior nos casos de obstrucio do trato urinario inferior'®, doenga

ja descrita acima.

Condigoes que podem se beneficiar da terapia fetal com base em
evidéncias de Nivel 4 derivadas de pequenas séries/relatos de casos:
1. Sindrome da banda amnidtica

« Conceito: caracteriza um grupo de anomalias congénitas cau-
sadas por “bandas” do amnio que aderem a estruturas fetais.
As anomalias resultam de aderéncias ou constrigdes nas partes
fetais acometidas: edema dos dedos das maos e pés, amputagao
de membros e defeitos graves da face, coluna, corddo umbilical
e paredes abdominal e toracica.

o Tratamento: so existe indicagao de abordagem fetal quando a
brida “estrangula” alguma extremidade fetal ou o cordao umbi-
lical. Nesses casos, observa-se edema dos dedos das maos ou
dos pés, a isquemia progressiva pode levar a amputagdo de

membro. A lise de banda amniética por meio de fetoscopia

na tentativa de impedir a amputagio de um membro fetal é o
tratamento a ser realizado.
2. Corioangioma placentario

« Conceito: ¢ um tumor geralmente benigno (hamartoma) origi-
nado dos vasos placentdrios. Os tumores grandes (acima de 4,0
a5,0 cm) podem levar a polidramnia, anemia, insuficiéncia car-
diaca, hidropisia fetal e ao crescimento intrauterino retardado.

« Tratamento: a intervengéo fetal estd indicada quando ocorrem
sinais de insuficiéncia cardiaca congestiva no feto. O objetivo
é fazer cessar o fluxo sanguineo dentro do tumor por meio da
coagulagio dos vasos placentdrios que o irrigam pela fetoscopia.

3. Teratoma sacrococcigeo

« Conceito: ¢ um tumor originario de folhetos embrionarios ou
células germinativas que se localiza, na maior parte das vezes,
na regido sacral.

o Tratamento: a intervencéo intrauterina estd indicada nos casos
de hidropsia fetal abaixo de 32 semanas. O principal objetivo
é corrigir o estado de alto débito fetal, sendo que a principal
alternativa ¢ a oclusdo dos vasos superficiais do tumor com
laser por meio de fetoscopia.

4. Obstrugdo congénita das vias aéreas superiores (congenital high
airway obstruction syndrome)

o Conceito: a obstrugio das vias aéreas superiores do feto pode
levar a hidropisia fetal pela retengao do liquido habitualmente
produzido pelo pulmao do feto. O aumento excessivo do volume
pulmonar leva a eversdo do diafragma e a compressdo acen-
tuada do mediastino culminando com o 6bito fetal.

« Tratamento: a colocagdo de um stent na traqueia, por meio
de fetoscopia, ou mesmo a ablagéo a laser da obstrugdo pode
levar & descompressao traqueal com sobrevida pds-natal.

5. Estenose aortica progressiva

o Conceito: estenose da vélvula adrtica, que pode evoluir para
sindrome de hipoplasia do coragdo esquerdo (SHCE).

« Tratamento: a corregdo intrattero da estenose adrtica pode
reverter a progressdo da hipoplasia do ventriculo esquerdo.
O mesmo principio se pode aplicar a estenose pulmonar pro-
gressiva critica com septo ventricular intacto, o que leva a hipo-
plasia do coragio direito. O cateterismo cardiaco fetal guiado
por ultrassom e a dilatagdo valvular, realizada por via percu-
tanea, podem permitir a desobstrugdo no trato de saida dos
ventriculos, impedindo a hipoplasia das cAmaras cardiacas.

6. Feto acardico — sequéncia da perfuséo arterial reversa no geme-
lar (twin reversed arterial perfusion)

« Essa condigdo representa uma variante da gemelidade unida.
A circulagio coribnica é compartilhada por meio de anastomoses

arterioarteriais e venovenosas, frequentemente por meio de uma



inser¢ao comum dos corddes umbilicais, estabelecendo, entio,
uma relagao parasitdria entre um feto aparentemente normal
(feto bomba) e uma massa acardiaca, que pode apresentar distin-
tos graus de diferenciagao tecidual. Tal arranjo vascular peculiar
predispde o feto bomba a um estado circulatdrio hiperdindmico
e consequente instalacdo progressiva de insuficiéncia cardiaca
de alto débito, o que pode levar a dbito em 50 a 75% dos casos".
o O manejo conservador desse quadro apresenta risco de dbito
elevado do feto bomba, ao passo que a aplicagdo de técnicas de
cirurgia fetal minimamente invasiva pode elevar a sobrevida para
80%, principalmente quando ¢é realizado o diagnostico no inicio
da gestagdo, permitindo a intervengao precoce. Entretanto, deve-
-se atentar para a pequena quantidade de evidéncias cientificas
acerca desse topico e a natureza observacional de estudos con-
duzidos até este momento. O manejo adequado ainda nao é
consenso e até hoje ndo foram estabelecidos protocolos padro-
nizados. Atualmente, a fetoscopia é o método de escolha para o
acesso ao ambiente intrauterino e execuc¢io da técnica selecio-
nada, buscando a interrupgao do suprimento sanguineo para o
feto acardico. A escolha do procedimento ideal e 0 momento da
intervengao variam de acordo com a idade gestacional e o local

onde serd realizado o procedimento.

Condi¢oes em que o uso da terapia fetal ainda é considerado
controverso
1. Sequéncia de policitemia da anemia no gemelar (twin anemia-

-polycythemia sequence — TAPS)X.

o Conceito: forma de transfusio feto-fetal cronica, recente-
mente descrita, que se caracteriza por grandes diferengas da
hemoglobina entre os gémeos, sem sinais de STFE. TAPS pode
ocorrer espontaneamente ou ap6s a cirurgia a laser para STFE

A forma espontinea complica aproximadamente 3 a 5% das
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