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MedlineMedlineMedlineMedline

ArticoliArticoli Review Review Dal….Dal….

Preterm delivery 29.968 3.450 1963

Preeclampsia 22.880 2.822 1963

IUGR 13.344 1.905 1966

GDM 7.563 1.129 1970



Parto prematuroParto prematuroParto prematuroParto prematuro
C  di t lità t l  Cause di mortalità neonatale – 2001

[n/100.000 nati vivi]

C Spong, Obstet Gynecol 2007C Spong, Obstet Gynecol 2007



DefinizioneDefinizioneDefinizioneDefinizione
•• Parto <37 settimanaParto <37 settimana il cut off minimo varia il cut off minimo varia 

nei vari paesinei vari paesipp

•• Presso il terminePresso il termine ≥34 settimana [60-70%]

di i àdi i à 6 i•• Media prematuritàMedia prematurità 32 – 336 settimane 
[20%]

•• Grave prematuritàGrave prematurità 28 – 316 settimane 
[15%][15%]

•• Estrema prematuritàEstrema prematurità <28 settimane [5%]

RL Goldenberg et al, Lancet 2008RL Goldenberg et al, Lancet 2008



EpidemiologiaEpidemiologiaEpidemiologiaEpidemiologia

JA Martin et al, Pediatrics 2005JA Martin et al, Pediatrics 2005



Epidemiologia Epidemiologia Epidemiologia Epidemiologia 

PartoPartoPartoParto
PrematuroPrematuro
SpontaneoSpontaneoSpontaneoSpontaneo

RL Goldenberg et al, Lancet 2008RL Goldenberg et al, Lancet 2008



Epidemiologia Epidemiologia Epidemiologia Epidemiologia 

CV Ananth et al, Obstet Gynecol 2005CV Ananth et al, Obstet Gynecol 2005



Epidemiologia Epidemiologia Epidemiologia Epidemiologia 
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P Steer, BJOG  2005P Steer, BJOG  2005



La sindrome del PPLa sindrome del PPLa sindrome del PPLa sindrome del PP
Con sindrome si intende, in medicina, un insieme di sintomi e 

i li i i [ d  i t t l i ] h  ò  d t   segni clinici [quadro sintomatologico] che può essere dovuto a 
più malattie o a più eziologie
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Fattori predittivi: quando?Fattori predittivi: quando?Fattori predittivi: quando?Fattori predittivi: quando?

•• Grave Grave –– Estrema prematuritàEstrema prematurità <32 
isettimane

– Elevata mortalità perinatale: inversamente p
proporzionale all’EG

– Ogni giorno guadagnato tra 23 e 27 settimaneOgni giorno guadagnato tra 23 e 27 settimane
• sopravvivenza del 3%

• morbilità dal 31% a 23 settimane al 7% a 27• morbilità dal 31% a 23 settimane al 7% a 27



Fattori di RischioFattori di Rischio

Precedente Parto PrematuroPrecedente Parto Prematuro

C Spong, Obstet Gynecol 2007C Spong, Obstet Gynecol 2007



Fattori di RischioFattori di RischioFattori di RischioFattori di Rischio

Precedente Parto PrematuroPrecedente Parto PrematuroPrecedente Parto PrematuroPrecedente Parto Prematuro

BM Mercer et al  Am J Obstet Gynecol 1999BM Mercer et al  Am J Obstet Gynecol 1999BM Mercer et al, Am J Obstet Gynecol 1999BM Mercer et al, Am J Obstet Gynecol 1999



Fattori di RischioFattori di Rischio
Caratteristiche della donnaCaratteristiche della donna

• Età <18>35

PP & BMIPP & BMI

• Età <18>35

• Lavoro faticoso [3.9]

i i l• Stress psico sociale 
[2.58]

• Stile di vita, fumo, 
abuso di droga

• Malattia parodontale

I H dl  t l  A  J Ob t t G l 200I H dl  t l  A  J Ob t t G l 200I Hendler et al, Am J Obstet Gynecol 2005I Hendler et al, Am J Obstet Gynecol 2005



Appianamento della cerviceAppianamento della cerviceAppianamento della cerviceAppianamento della cervice

JD Iams, Obstet Gynecol 2003JD Iams, Obstet Gynecol 2003



CervicometriaCervicometriaCervicometriaCervicometria

• Vescica vuota

• Sonda TV nel fornice 
anteriore

• Sezione sagittale

• NO pressione

• Ingrandimento

• OUI OUE

• Minore di 3 misure

• Pressione fundica di 15”



Cervicometria 22/24 wks & PPCervicometria 22/24 wks & PPCervicometria 22/24 wks & PPCervicometria 22/24 wks & PP

JD Iams et al, N Engl J Med 1996JD Iams et al, N Engl J Med 1996



Cervicometria Cervicometria Cervicometria Cervicometria 

• Lunghezza cerviceg

• Lunghezza funnel

• Ampiezza funnel• Ampiezza funnel

• % funneling

• Cervical index= 
[1+lunghezza funnel]/ 
l h  ilunghezza cervice



FibronectinaFibronectinaFibronectinaFibronectina
•• Glicoproteina Glicoproteina 

extracellulareextracellulare adesione extracellulareextracellulare adesione 
tra membrane e parete 
uterinauterina



Attivazione asse IIS Infiammazione Emorragia 
d id l

Iperdistensione 
uterina

Stress MF Infezione coriondeciduale o 
sistemica

deciduale
Distacco 

uterina
G multifetale

Polidramnios…

CHORION

DECIDUADECIDUA

Perdita
di fFNProteasi UterotonineProteasi Uterotonine

Contrazioni Uterine
Modificazioni cervice

PROM

PARTO PREMATUROPARTO PREMATURO



Fibronectina fetaleFibronectina fetaleFibronectina fetaleFibronectina fetale

Test NegativoTest Negativo Test PositivoTest Positivo

Donne asintomaticheDonne asintomatiche

< 34 settimane

< 3  tti< 37 settimane

Donne sintomaticheDonne sintomatiche
7-10 gg
< 34 settimane

  tti< 37 settimane

H Honest et al, BMJ 2002H Honest et al, BMJ 2002



Cervicometria e FibronectinaCervicometria e FibronectinaCervicometria e FibronectinaCervicometria e Fibronectina
Donne con precedente PPDonne con precedente PP

64%64%

pp

7%7%7%7%

JD Iams et al, Am J Obstet Gynecol 1998JD Iams et al, Am J Obstet Gynecol 1998



Cervicometria e FibronectinaCervicometria e FibronectinaCervicometria e FibronectinaCervicometria e Fibronectina
Donne nullipareDonne nullipare

6

Entrambi negativi C <= 25 mm fFN + Entrambi positivi

Donne nullipareDonne nullipare
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RL Goldenberg et al, Am J Public Health 1998RL Goldenberg et al, Am J Public Health 1998



Cervicometria  fFN & PPCervicometria  fFN & PPCervicometria, fFN & PPCervicometria, fFN & PP
Donne multipareDonne multipare

Tutti negativi PPP PPP e Cervico PPP e fFN + Tutti positivi

Donne multipareDonne multipare
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RL Goldenberg et al, Am J Public Health 1998RL Goldenberg et al, Am J Public Health 1998



Cervicometria vs fFNCervicometria vs fFNCervicometria vs fFNCervicometria vs fFN
C t• Costosa

• Non affidabile se:
Visita <24 ore– Visita <24 ore

– Gel, sapone, disinfettanti, creme
– Rapporto sessuale <24 ore
– P previa o sanguinamento

• Non costosa• Non costosa
• Semplice
• Non criteri di esclusioneNon criteri di esclusione
• Migliora la predittività di fFN



Altri predittoriAltri predittoriAltri predittoriAltri predittori
PP  iPP  iPP <32 settimanePP <32 settimane PP <35 settimanePP <35 settimane

RL Goldenberg et al, Semin Perinatol 2003RL Goldenberg et al, Semin Perinatol 2003



Markers biochimiciMarkers biochimiciMarkers biochimiciMarkers biochimici
Infezione endouterina in donne Infezione endouterina in donne 
asintomaticheasintomatiche

Infezione endouterina in donne Infezione endouterina in donne 
in travaglioin travaglio

RL G ld b  t l  A  J Ob t t G l 200RL G ld b  t l  A  J Ob t t G l 200RL Goldenberg et al, Am J Obstet Gynecol 2005RL Goldenberg et al, Am J Obstet Gynecol 2005



Spessore delle membraneSpessore delle membraneSpessore delle membraneSpessore delle membrane

*
*

FM Severi et al, Ultrasound Obstet Gynecol 2008FM Severi et al, Ultrasound Obstet Gynecol 2008



Spessore delle membraneSpessore delle membraneSpessore delle membraneSpessore delle membrane

P<0.001P<0.001

FM Severi et al, Ultrasound Obstet Gynecol 2008FM Severi et al, Ultrasound Obstet Gynecol 2008



Urocortina maternaUrocortina maternaUrocortina maternaUrocortina materna

113.9 pg/ml113.9 pg/ml

P Fl i  t l  J Cli  E d i l M t b 200P Fl i  t l  J Cli  E d i l M t b 200P Florio et al, J Clin Endocrinol Metab 2007P Florio et al, J Clin Endocrinol Metab 2007



One size fits all?One size fits all?One size fits all?One size fits all?
  f l  li• Vero vs falso travaglio

• Cervicometria ± Fibronectina per fare e Cervicometria ± Fibronectina per fare e 
“graduare” nel tempo la diagnosi

PP idi ti ? M  bbi  t  d • PP idiopatico? Ma abbiamo cercato ed 
escluso tutte le possibili cause??

• Il 50%50% delle diagnosi non sono correttenon sono corrette il 
50% delle diagnosi di travaglio prematuro 50% delle diagnosi di travaglio prematuro 
non finisce con un parto prematuro

HM McNamara, BJOG 2003HM McNamara, BJOG 2003



Concludendo Concludendo Concludendo Concludendo 
T t bi hi i i• Test biochimici:
– Per capire il meccanismo fisiopatologico che 

ha portato al PP?

– Per identificare la popolazione ad alto rischio p p
per studi di intervento?

– Per selezionare una popolazione in cui Per selezionare una popolazione in cui 
utilizzare uno specifico intervento?

Per selezionare una popolazione a basso – Per selezionare una popolazione a basso 
rischio per evitare un intervento?

RL Goldenberg et al, Am J Obstet Gynecol 2005RL Goldenberg et al, Am J Obstet Gynecol 2005



We cannot change the We cannot change the We cannot change the We cannot change the 
wind, but we can wind, but we can d, but e cad, but e ca
adjust our sailsadjust our sailsjj
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