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RESUMO

A TAPS (twin-anemia-polycythemia sequence ou sequéncia da anemia—policitemia-entre gémeos) é uma
forma de transfusao feto-fetal cronica descrita recentemente. A sua caracteristica é a discrepancia dos
niveis de hemoglobina entre os fetos, sem apresentar o sinal de oligo-polidramnio (TOPS). Pode ocorrer
de forma espontinea ou iatrogénica, apdés o tratamento cirurgico com laser das gestages
monocorionicas com sindrome da transfusao feto-fetal. A presenca de minusculas anastomoses arterio-
venosas permitem o fluxo lento de sangue de um feto para o outro, e podem ser diagnosticadas antes do
parto, através da dopplervelocimetria. Se diagnosticada tardiamente, apresenta péssimo prognostico, com
o oObito, de um ou dos dois fetos. A melhor forma de tratamento ainda nao esta bem clara, e varia da
conduta expectante até intervengoes intrauterinas. A possibilidade de desfechos ruins da gestagao caso o
diagnostico nao seja feito de forma precoce, justifica a realizagao de avaliagoes periodicas através da
dopplervelocimetria nas gestagoes gemelares monocoriénicas, mesmo nas nao complicadas, apesar da sua
baixa frequéncia.



INTRODUCAO

O presente artigo trata sobre os fatores etiologicos, as principais caracteristicas, e o diagnostico da
TAPS, doen¢a denominada Sequéncia da Anemia — Policitemia entre gémeos, do inglés twin-anemia-
polycythemia sequence.

Em 2007, em Leiden na Holanda, comegaram a ser descritos os primeiros casos do diagnostico antenatal
da TAPS, que possibilitou um novo diagnostico ultrassonografico pré-natal nas gestagoes gemelares
monocorionicas. A doenga é considerada uma variante da transfusao feto-fetal (STFF), porém sem a
disparidade do volume amniético de cada feto (oligodramnio e polidramnio), caracteristica tal que, sem a
realizacgao do doppler da artéria cerebral média, faz com que o diagndstico s6 seja realizado apos o
acometimento sistémico grave dos fetos ou até mesmo apods o parto.

A TAPS é um doenca recente na medicina fetal e pode ser diagnosticada com facilidade durante a
gestagao, através da dopplervelocimetria obstétrica. Na atualidade, existem poucos relatos na literatura
brasileira, e o seu diagndstico ultrassonografico muitas vezes passa desapercebido nos exames pré-natais
de rotina. O diagnostico precoce e a sua evolugao poderiam ser acompanhados, bem como o tratamento
intradtero quando necessario, com a melhora do prognostico gestacional.

O nosso obijetivo foi realizar a revisao da literatura médica cientifica publicada sobre a TAPS entre 2007 e
2013.

REVISAO DA LITERATURA

Na literatura ja foram descritos trés tipos de anastomoses vasculares presentes na placenta, as artério-
arteriais (AA), veno-venosas (VV) e as artério-venosas (AV). As duas primeiras tem fluxo bidirecional que
permite a estabilidade hemodinamica nas gestagoes gemelares monocorionicas (l). As anastomoses AV,
sao essenciais para o desenvolvimento da sindrome de transfusao feto-fetal e da sequéncia da anemia
policitemia entre os gémeos. A sua etiologia esta na diferenga de pressio que ocorre entre os vasos,
com fluxo unidirecional, que a longo prazo resulta em um desequilibrio hemodinamico entre os fetos (1).

O achado mais comum a ultrassonografia na transfusao entre fetos monocorionicos é o oligodramnio no
feto doador e polidramnio no feto receptor (TOPS).

A TAPS, também é considerada uma forma cronica de transfusao feto-fetal. Caracteriza-se por uma
discordancia entre os niveis de hemoglobina entre o feto doador e receptor, sem as alteragdes no
liquido amniético (2). O seu diagnostico costuma ser realizado pelo neonatologista ap6s o nascimento,
nos casos de melhor prognostico. A ultrassonografia identifica as alteragoes sistémicas decorrentes da
anemia e/ou policitemia severa, nos casos mais graves (3), (4).

A TAPS pode ocorrer espontaneamente em cerca de 3 a 5% das gestagoes monocoridnicas. O mais
frequente é a forma iatrogénica apos tratamento incompleto com laser nas gestagoes complicadas pela
STFF classica (até 12% dos casos) (5), (2). O seu diagnostico é feito por meio da dopplervelocimetria,
que identifica a discordancia entre o pico da velocidade sistolica na artéria cerebral média (PVS- ACM)
entre os fetos (6). No feto doador, o critério ecografico utilizado para diagndstico de anemia fetal € o



PVS-ACM acima de 1,5 mdltiplos da mediana. No feto receptor com policitemia, os valores aferidos estao
abaixo de | mdltiplo da mediana (6) (5). A transfusao entre os fetos acometidos pela TAPS, muitas vezes
nao causa alteragdes no volume de liquido amnidtico e nao se enquadra nos critérios diagnosticos
classicos da STFF.

Ha casos em que o diagnostico é realizado apos o parto, pela discordancia nos niveis séricos de
hemoglobina de até 8g/dl entre os fetos (3). Alguns autores utilizam valores de Hb <Ilg/dl no feto
anémico e Hb > 20g/dl no feto polecitémico (5). A reticulocitose (ratio>1,7) no feto anémico é também
frequente. A andlise da placenta apds a injegao de corante € outro critério para o seu diagnostico pos-
natal. Ela identifica algumas minusculas anastomoses arterio-venosas (6) com diametro de 0,4mm em
média (7).

Uma classificacao da severidade da TAPS baseada nos achados ultrassonograficos e na diferenca nos niveis
séricos de hemoglobina entre os gémeos tem sido utilizada. O diagndstico pré-natal, frequentemente é
feito no terceiro trimestre da gestagao a partir da 30* semana. Porém, ha relatos de casos cujo
diagnostico foi realizado na 24° semana (8).

De acordo com os valores do PVS da ACM, cinco estagios da doenga podem ser definidos (Quadrol).
No estagio | ocorre apenas alteragoes na Dopplervelocimetria, sem sinais de comprometimento fetal. Os
estagios evoluem a medida que a doenga se agrava, e no 5° estagio ha a morte de um feto ou de ambos
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RiErelEl Findings at Doppler ultrasound examination
stage
Stage 1 MCA-PSV donor >1.5 MoM and MCA-PSV recipient <1.0 MoM, without other signs of fetal compromise
Stage 2 MCA-PSV donor >1.7 MoM and MCA-PSV recipient <0.8 MoM, without other signs of fetal compromise
Stage 3 as stage 1 or 2, with cardiac compromise of donor, defined as critically abnormal flow®
Stage 4 hydrops of donor
Stage 5 intrauterine demise of one or both fetuses preceded by TAPS

@ Critically abnormal Doppler is defined as absent or reversed end-diastolic flow in umbilical artery, pulsatile flow in the umbilical
vein, increased pulsatility index or reversed flow in ductus venosus.

Quadro I: Slaghekke et al., 2010.

A morbimortalidade perinatal da TAPS ainda nao é conhecida, bem como seu melhor manejo (5) (9). O
tratamento varia desde conduta expectante, parto, transfusao de sangue através da cordocentese, até
feticidio seletivo (nos paises onde a conduta é permitida) e coagulagao das anastomoses AV por laser (8)
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METODO

A metodologia consistiu-se na revisao retrospectiva de publicagoes cientificas. Para acesso aos artigos que
compuseram a amostra do presente estudo, inicialmente utilizou-se o PubMed, recurso de busca do
National Institutes of Health, utilizando os descritores: TAPS, twins e monochorionic. Dos 24 artigos
encontrados, foram incluidos os de maior importancia cientifica (casuistica, metodologia, bibliografia
utilizada). Também através do site da Biblioteca Virtual de saude (BVS), que interconecta diversas bases
de dados referénciais (SciELO, Medline e Lilacs), foram selecionados artigos que abordavam as palavras-
chave: monochorionic e policitemia e anemia, e no total de || artigos, foram aplicados os mesmos
critérios.

RESULTADOS

Foram revisados 13 artigos, publicados no periodo de 2000 a 2013. Entre eles ha relatos de casos,
revisoes de literatura, estudo de caso-controle, e formulagao de protocolo de avaliagao placentaria.

DISCUSSAO

Cerca de 3% de todas as gestagoes sao multiplas. As monocorionicas tém incidéncia de 1:250 (4) e estao
associadas a maior morbimortalidade perinatal (9), quando comparadas as gestagdes Unicas ou
dicorionicas. Nas gestagoes monocoridnicas os fetos dividem a mesma placenta, que possui diversas
anastomoses vasculares que permitem a circulagao de sangue entre um feto e outro. Em alguns casos,
essas anastomoses apresentam alteragoes no numero, didmetro e estrutura vascular. Elas alteram o fluxo
de sangue que circula entre os fetos, e causam graves doengas como: a sindrome da transfusao feto-feto
com oligo-polidramnio (TOPS). e a sequéncia da anemia — policitemia entre os gémeos (“TAPS” - twin-
anemia-polycythemia sequence).

A literatura mostra que as anastomoses arteriovenosas quando em grande numero, principalmente
estreitas, com espessura maxima de 0,4mm, parecem ser uma condigao necessaria para o
desenvolvimento das sindromes de transfusao entre os fetos, especialmente a TAPS. Em contrapartida, a
presenca de anastomoses arterio-arteriais seria um fator protetor, diminuindo a gravidade da transfusao.
Se presentes em maior quantidade e/ou com espessura 2 |mm, sao capazes de contrabalancear o fluxo
sanguineo entre os fetos (6). A relacao entre disfungao hormonal e TAPS, como ocorre na STFF com
oligo-polidramnia (TOPS), ainda nao esta clara.

Os autores concordam que pelo fato das anastomoses AV serem muito estreitas, a transfusao sanguinea
entre os fetos ocorre lentamente. Isso possibilita uma agao compensatéria mais eficaz, o que explicaria a
auséncia de alteragoes no volume de liquido amnidtico, mas com gradativa diferenga entre a contagem de
hemoglobina entre eles. Outra hipétese aventada é que na TAPS a transfusio de células vermelhas
predomina. Na TOPS ha maior conteido de componentes plasmaticos na transfusio, que leva a
discrepancia no volume de liquido amniético entre os gémeos. Assim, a patogénese da TAPS ainda nao
esta bem estabelecida, sendo necessarios estudos com maior casuistica, para o seu entendimento.



A TAPS pode ser espontanea ou iatrogénica. A primeira ocorre de forma natural sem intervengao prévia,
menos frequente que a segunda (também chamada de pés-laser). Essa diferenca tende a se elevar, porque
esta aumentando a acessibilidade a terapia com laser nas gestagoes monocorionicas complicadas pela
TOPS. A TAPS iatrogénica se deve a dificil visualizagao das minUsculas anastomoses AV a fetoscopia, com
dificuldade para a coagulagao com o laser. A permanéncia de fluxo nestes vasos ocasiona a TAPS a longo
prazo.

O diagnostico antenatal da TAPS esta bem estabelecido. A dopplervelocimetria dos fetos, mais
precisamente o PVS-ACM, é usado como critério diagnostico. No feto doador, a medida do PVS da ACM
€ superior a 1,5 multiplos da mediana (MoM), caracterizando anemia fetal. No feto receptor,
polecitémico, a medida é menor que | MoM. Nao deve haver alteragao no volume do liquido amnnidtico.
Deve-se descartar qualquer fator que possa causar anemia como aloimunizagao, infecgoes congénitas ou
hemorragia materno-fetal. Importante, antes de qualquer intervengao cirurgica confirmar a anemia através
de cordocentese.

Ha relatos de casos com outros sinais ecograficos notados precocemente antes das alteragoes no fluxo
da artéria cerebral média (10) (I1). Porém, ainda sao necessarios estudos com maior casuistica para se
tornarem critérios diagnosticos. Por exemplo, o “Starry Sky liver pattern”, quando o figado aparenta
diminuicao difusa da ecogenicidade de seu parénquima (céu) o que acentua a diferenga de ecogenicidade
entre o parénquima e as veias portais, deixando-as mais evidentes (estrelas) (10). Ha outro caso, em que
se notou diferenga de ecogenicidade entre as partes da placenta responsaveis pela nutricao de cada feto.
A parte da placenta respectiva ao feto doador, anémico, aparenta ser mais ecogénica com sinais de
hidropsia (I1). Essa alteragao foi confirmada por exame histopatoldgico apds o parto e por outros
estudos, e pode ser um marcador precoce de anemia fetal.

Nos estagios mais avancados da doenga, quando o diagnostico foi tardio ou apds o parto, ocorre
comprometimento fetal. Lesoes cerebrais, comprometimento cardiaco, hidropsia, sao alteragoes
esperadas nos casos de anemia e/ou policitemia fetal, incluindo 6bito de um feto ou de ambos (3).

CONCLUSOES

A TAPS é uma forma de transfusao feto-fetal, com patogenia ainda nao bem esclarecida, que ocasiona
grande discrepancia entre os indices de hemoglobina dos fetos (anemia — policitemia). A sua incidéncia é
relevante, a ponto de se recomendar a avaliagio do PVS-ACM nos exames de rotina do pré-natal das
gestagcoes gemelares monocorionicas nao complicadas. Esse rastreamento permitiria a triagem das
gestagoes candidatas a intervengoes intrauterinas, a fim de melhorar o prognostico e diminuir a
morbimortalidade neonatal.

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICAS

|. Enrico Lopriore et al. Accurate and Simple Evaluation of Vascular Anastomoses in Monochorionic
Placenta using Colored Dye. [Online]; 201l [cited 2013 outubro 29. Available from:



http://www.jove.com/details.php?id=3208.

2. Gucciardo L, Lewi L, Vaast P, Debska M, Catte LD, Mieghem TV. Twin anemia polycythemia sequence
from a prenatal. PRENATAL DIAGNOSIS. 2010 abril; 30.

3. Lopriore E, Slaghekke F, Kersbergen K], de Vries L, Drogtrop A, Middeldorp JM, et al. Wiley Online
Library. [Online],; 2012 [cited 2013 dezembro 12. Available from:
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/uog.12337.

4. Manso P, Vaz A, Taborda A, Silva IS. Corionicidade e Complicagoes Perinatais na Gravidez Gemelar:
casuistica de 10 anos. Acta Medica Portuguesa. 2010; 24(5): p. 265-268.

5. Slaghekke F, Kist W], Oepkes D, Pasman SA. Twin Anemia-Polycythemia Sequence: Diagnostic
Criteria, Classification,Perinatal Management and Outcome. Fetal Diagnosis and Therpy. 2010 marg¢o; 27.

6. Lewi L, Deprest ), Hecher K. AJOG. [Online].; 2012 [cited 2013 outubro 3I. Available from:
www.ajog.org/article/S0002-9378(12)01066-6/fulltextHsec3.

7. de Villiers S; Slaghekke F; Middeldorp JM; Klumper FJ; Walther FJ; Oepkes D; Lopriore E.: Arterio-
arterial vascular anastomoses in monochorionic twin placentas with and without twin anemia-
polycythemia sequence. Placenta. 2012 margo; 33(3).

8. Weingertner AS, Kohler M, Bouffet N, Hunsinger MC, Mager C, Hornecker M, et al. Wiley
InterScience. [Online].; 2010 [cited 2013 novembro 22. Available from: www.interscience.wiley.com.

9. Kaluba-Skotarczak A, Ropacka-Lesiak M, Drews K, Breborowicz B. TAPS sequence--unknown and
underestimated problem of monochorionic pregnancies. Ginekol. Pol. 2013 mar¢o; 84(3): p. 223-228.

10. Soundararajan LP HD. Wiley Online Library. [Online].; 2013 [cited 2014 janeiro 3. Available from:
http://onlinelibrary.wiley.com/doi/10.1002/uog.13276.

I1. Laat MW, Manten GTR, Nikkels PGJ, Stoutenbeek P. Hydropic Placenta as a First Manifestation of
Twin-Twin Transfusion in a Monochorionic Diamniotic Twin Pregnancy. ] Ultrasound Med. 2009; 28.

2. Sebire, NJ, Souka A, Skentou H, Geerts L, Nicolaids KH: Early prediction of severe twin-to-twin
transfusion syndrome. Human Reproduction. 2000 setembro; 15(9): p. 2008-2010.

3. ISHII K, MURAKOSHI T, HAYASHI S, SAITO M, SAGO H, TAKAHASHI Y. Wiley Online Library.
[Online].; 201 | [cited 2013 agosto 28. Available from: wileyonlinelibrary.com.



