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Preeclampsia
• Preeclampsia : 2% delle gravidanze , causa principale di morbidità e 

mortalità materno fetale

• Sindrome caratterizzata da onset di ipertensione e proteinuria dopo 
20 settimane. 

• Preeclampsia si può suddividere in una forma precoce <34 sett e 
tardiva >34 sett.

• La forma precoce è associata ad una maggior incidenza di IUGR e 
morbidità e mortalità materna a breve e a lungo termine

• Le manifestazioni cliniche sono dovute a  microangiopatia degli 
organi  target (cervello, fegato, rene e placenta)

• Sono presenti anomalie di sviluppo della vascolarizzazione 
placentare  tali da produrre ipoperfusione/ipossia/ischemia



Circolazione uterina
(Bonnar et al: Pregnancy induced hypertension, 1980)
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Arterie sottoplacentari nelle 
gravidanze normali e con pre-

eclampsia-IUGR
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Normale Placentazione

• La placentazione inizia dalla 7 settimana di 
gravidanza e si completa in due momenti:

– Tra la 7ma e la 12ma settimana si verifica l’invasione 
da parte delle cellule del trofoblasto  dello strato 
deciduale superficiale

– Tra la 16ma e la 24ma settimana si ha l’estensione 
delle cellule del trofoblasto nello spessore della 
parete uterina, con invasione della decidua profonda 
e dello strato superficiale del miometrio
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Placentazione inadeguata
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Ruolo dello screening precoce

• L’identificazione precoce di gravidanze ad alto rischio 
può migliorare gli esiti:

– un monitoraggio intensivo materno-fetale mirato consente 
una diagnosi precoce della preeclampsia e del ritardo di 
crescita intrauterino

– prevenire l’insorgenza di gravi complicanze ostetriche 
quali quelle legate all’utilizzo di farmaci antiipertensivi e 
alla prematurità iatrogena

– identificare trattamenti farmacologici che già nel I trimestre 
possano migliorare il processo di placentazione e ridurre 
quindi la prevalenza della malattia



Fattori materni nel tradizionale 
metodo di screening

Anamnesi personale
Etnia (Afro-Caraibica), 
Età, BMI, Fumo, Alcool, 
Droghe

Familiarità per PE

Anamnesi ostetrica
Parità, Precedente IUGR

Anamnesi patologica
Ipertensione cronica, Diabete, 
Sd. Anticorpi Antifosfolipidi, 
Trombofilia, patologie renali ..

ESITI FPR SENSIBILITÀ
All PE 5 23,9
PE ��34 Sett 5 33,3
PE �t34 Sett 5 19,6

American Journal Obstet. Gynecol. 2005; 193,429 - 36



SCREENING COMBINATO
11+0 – 13+6 settimane

PI arterie uterine
Pressione arteriosa media

PAPP-A

Poon, Kametas, Maiz, Akolekar, Nicolaides, Hypertension 2009



Doppler 



Velocimetria Doppler delle arterie 
uterine nelle gravidanze normali e 

con preeclampsia

Gravidanza normale
• bassa pulsatilità

Pre-eclampsia
• alta pulsatilità

• ‘incisura’ all’inizio della 
diastole



Doppler arterie uterine I trimestre
Metodologia

• Sezione sagittale dell ’utero e 
visualizzazione del canale cervicale e 
dell’OUI

• Identificare entrambe le arter ie uterine 
con l’aiuto del Doppler colore ai la ti 
della cervice e dell’utero a livello 
dell’OUI

• Il campionamento con Doppler pulsato 
(gate di 2mm e angolo di insonazione 
<30°)

• PI medio dell’arteria uterina destra e 
sinistra Fetal Medicine Foundation



Uterine artery Doppler at 11+0 to 13+6

weeks in the prediction of pre-eclampsia

Performance Tot. PE 
Precoce

PE 
Tardiva

GH SGA

DR for 10% FPR

Fattori 
anamnestici

46,7 50 43,5 31,8 22,9

Doppler 41,1 81,8 30,6 12,1 18,4

Screening 
combinato

61,7 81,8 51,8 28,0 24,6

Ultrasound Obstet. Gynecol. 2007; 30: 742 – 749

6.015 gravidanze singole Doppler + Anamnesi



PAPP-A



PAPP-A
Concentrazione sierica materna ridotta a 11+0 – 13+6

nelle gravidanze complicate da PE



Screening for pre-eclampsia and fetal 
growth restriction by uterine artery Doppler 
and PAPP-A at 11 – 14 weeks’ gestation 

Figura 1
Curva ROC per la predizione di 
PE usando una combinazione di 
PIAU e storia materna di PE e/o 
ipertensione (Area sotto la 
curva=0,753; 95% CI, 0,724-
0,782; P=0,0013)

Figura 2
Curva ROC per la predizione di 
SGA (<5th centile) usando una 
combinazione di PIAU e PAPP-A 
(Area sotto la curva=0,689; 95% 
CI, 0,658-0,720; P=0,0002)

Figura 3
Curva ROC per la predizione di 
DIPNI usando PIAU (Area sotto la 
curva=0,804; 95% CI, 0,777-
0,830; P=0,0024)

A.Pilalis et al., Ultrasound Obstet. Gynecol. 2007; 29: 135-140



First-trimester maternal serum PAPP-A 
and pre-eclampsia

L.C.Y. Poon et al. Ultrasound Obstet. Gynecol. 2009; 33: 23 – 33



First-trimester maternal serum PAPP-A 
and pre-eclampsia

L.C.Y. Poon et al. Ultrasound Obstet. Gynecol. 2009; 33: 23 – 33



First-trimester maternal serum PAPP-A 
and pre-eclampsia

• La predizione della preeclampsia 
precoce non era significativamente 
migliorata se alla storia materna e 
al PI arterie uterine si includeva la 
PAPP-A

L.C.Y. Poon et al. Ultrasound Obstet. Gynecol. 2009; 33: 23 – 33



First-trimester maternal serum PAPP-A 
and pre-eclampsia

L.C.Y. Poon et al. Ultrasound Obstet. Gynecol. 2009; 33: 23 – 33



• Bassi livelli sierici di PAPP-A sono un marker per lo sviluppo 
di PE, in particolare di preeclampsia precoce

• La sensibilità dello screening è scarsa perchè solo 8-23% 
delle gravidanze complicate hanno livelli sierici di PAPP-A < 
5° centile (0,4 MoM)

• Il rischio paziente-specifico è fortemente influenzato da 
variabili materne

• Forte associazione tra concentrazione sierica di PAPP-A e 
UtA-PI: il rischio paziente-specifico può essere modificato dal 
Doppler delle arterie uterine

First-trimester maternal serum PAPP-A
and pre-eclampsia

L.C.Y. Poon et al. Ultrasound Obstet. Gynecol. 2009; 33: 23 – 33
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La DR è la stessa effettuando il Doppler delle arterie 
uterine solo al 20% di donne identificate ad alto rischio 
nel I trimestre 

SCREENING CONTINGENTE



• La riduzione dell’indice di pulsatilità delle arterie  uterine  
tra 12 e 23  settimane di gravidanza è più marcato nelle 
gravidanze fisiologiche

• La valutazione delle modificazioni del PI migliora la 
performance dello screening e può essere utilizzata nel 
follow-up dei casi  identificati ad alto rischio nel I 
trimestre

SCREENING CONTINGENTE



• Lo screening della PE e del IUGR al I trimestre è ancora 
in fase di approfondimento 

• Non esiste un singolo marker in grado di predire la PE in 
maniera significativa

• Maggior predizione per la Early PE  rispetto Late PE 
• La miglior combinazione si ha includendo fattori 

anamnestici e clinici
• I marker biochimici sembrano i meno predittivi fra tutti 

quelli considerati 
• I dati sul Doppler delle Aa Uterine combinati a fattori 

anammestici e biochimici sono ancora insufficienti ma 
sono promettenti per il futuro

SCREENING COMBINATO I TRIMESTRE
Conclusioni



Grazie...


