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9.
Aspetti epidemiologici

DANTE BARONCIANI, VITTORIO BASEVI, CARLO CORCHIA

Problemi di classificazione
Definizione del nato morto ed eta gestazionale

Il «<nato morto» &, secondo una definizione dell’Organizzazione Mondiale della Sanita
(OMS), «il prodotto del concepimento completamente espulso o estratto dalla madre, che non
mostri alcuna evidenza di vitalita quale il respiro spontaneo o, dopo stimolazioni, pulsazio-
ni cardiache o del cordone ombelicale, o quando I’autopsia non evidenzi aria nei polmoni».

Tale definizione € incompleta, in essa manca qualsiasi riferimento all’eta gestazionale in cui
siverifical’evento. Questa scelta di omettere riferimenti temporali appare culturalmente sti-
molante, poiché sottolinea l'unicita del problema «perdita della gravidanza» in qualunque mo-
mento sirealizzi e supera un atteggiamento che sembra distinguere la morte tardiva del feto,
vissuta come un dramma, dall’aborto, vissuto con maggiore fatalismo, come fatto previsto dal-
labiologiaumana. La stessa scelta, tuttavia, appare non congrua se considerata alla luce di quel-
le numerosissime considerazioni etiche e del diritto (sia civile che penale) che riconoscono
come entita diverse I’aborto dalla morte endouterina di un soggetto che, essendo potenzial-
mente vitale, ha acquisito un proprio status legale.

Nellalegislazione vigente in Italia la differenza tra «aborto» e «<nato morto» € posta a 25+ set-
timane di eta gestazionale; un prodotto del concepimento senza vitalita espulso fino a 180 gior-
nidi eta gestazionale e considerato aborto, dal 181° giorno e considerato nato morto.

Afronte delle raccomandazioni dell’Organizzazione Mondiale della Sanita (nato morto al-
lorché il peso €>500 g, indipendentemente dall’eta gestazionale),' il cut-off & diverso nei va-
ri Paesi. Esso € posto a 20 settimane di eta gestazionale negli USA e Canada, a 24 nel Regno Uni-
to,a26in Spagna e a 28 settimane in diversi Paesi europei (Belgio, Danimarca, Finlandia, Fran-
cia, Grecia, Olanda, Norvegia, Portogallo, Svezia).2

La diversa definizione della natimortalita, in relazione all’eta gestazionale, rende in parte
conto delle differenze epidemiologiche osservate tra i diversi Paesi sviluppati, mentre con-
tribuisce in minima parte alle notevoli diversita esistenti tra essi e i Paesi in via di sviluppo.?
Unarevisione sistematica degli studirelativi alla natimortalita ha evidenziato comeil tasso sia
inferiore al 10%o nei Paesi europei e superiore al 30%o in quelli in via di sviluppo.*

Per rendersi conto del peso che assume l'inclusione dei casi utilizzando diverse eta gesta-
zionali, e sufficiente ricordare che si stima che il numero di morti fetali trale 20 e 27 settima-
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Confronto temporale tassi di natimortalita Regno Unito-Germania-Italia (1985-1998)

ne sia uguale al numero di nati morti registrati dopo le 28 settimane. Una revisione delle dif-
ficolta metodologiche che caratterizzano il confronto, in ambito europeo, degli indicatorire-
lativi alla salute perinatale & stata condotta nell’ambito del progetto Peristat.®

Quanto accaduto nel Regno Unito e in Germania puo fornire un'idea dei cambiamenti in-
trodotti da una diversa definizione della natimortalita (figura 9.1). Landamento dei tassi di mor-
te fetali e costantemente inferiore a quello italiano fino arilevare un rapido incremento (1993
per il Regno Unito e 1994 per la Germania); da allora i tassi risultano costantemente superio-
riaquelliitaliani. In entrambi i Paesi € stato introdotto un cambiamento da un precedente cut-
off posto a 28 settimane; dal 1992 nel Regno Unito la soglia € posta a 24 settimane,® mentre dal
1994 la Germania adotta quanto raccomandato dall’OMS (peso 2500 g, indipendentemente
dall’eta gestazionale).

Un’analisi recente condotta per il progetto europeo Peristat2 ha stimato per il 2003 in Ita-
liaun numero di nati morti totale di 2.205 (definizione ISTAT con limite a 180 giorni), e di2.937
se siadottala definizione OMS.I tassi dinatimortalita corrispondenti sarebbero 4%o e 5%o ri-
spettivamente (Prati, Marini e Cuttini, dati non pubblicati).

Una diversa definizione del cut-off si riflette anche sul calcolo dei tassi di mortalita peri-
natale.* Non esiste il limite di eta gestazionale per quanto riguarda la definizione di «nato vi-
vo», e quindi tutti i neonati deceduti dopo la nascita entrano nel calcolo della mortalita

* Tasso di mortalita perinatale € il rapporto trala somma dei nati morti e dei morti neonatali precoci (< 169
ore divita) e il totale dei nati vivi e nati morti (x 1000).
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neonatale precoce, indipendentemente dall’eta gestazionale; cio non avviene perinati mor-
ti, in quanto la differenziazione tra «<aborto» e «nato morto» & basata unicamente sulla deter-
minazione dell’eta gestazionale. In questo modo puo accadere che un feto di 25 settimane non
rientri nel computo della mortalita perinatale se deceduto prima della nascita (in quanto de-
finito come «aborto»), ma vi rientri se nato vivo e deceduto subito dopo la nascita.

Ladiversa definizione del cut-off rende assai problematico il confronto internazionale dei
dati di mortalita perinatale; se si «<aggiustano» i tassi per peso 21000 g 0 >28 settimane di eta
gestazionale, si osserva unariduzione della variabilita tra i diversi Paesi compresatrail 14 eil
40%.7

Naturalmente la diversita dei dati & solo in parte da attribuirsi alla diversa definizione; un
audit condotto in dieci Paesi europei evidenzia che le differenze osservate nei tassi di morta-
lita perinatale sono in buona parte attribuibili alla diversa qualita delle cure antenatali, in-
trapartum e neonatali.?

A eta gestazionali molto basse 1'atteggiamento dei professionisti puo influire significati-
vamente nel definire un feto come «nato morto» versus «nato vivo deceduto nei primi minu-
ti di vita». In uno studio inglese,® che recluta 17 centri di terapia intensiva neonatale, il tasso
dinatalita a eta gestazionale inferiore alle 27 settimane varia, nei diversi centri, dallo 0 al 7,2%,
mentre dopo le 28 settimane i tassi di natalita sono simili. La variazione & attribuita dagli au-
tori alla diversa «attitudine» dei professionisti ad affrontare le manovre di rianimazione in fe-
ti di eta gestazionale molto bassa. La sopravvivenza e peraltro influenzata dal giudizio oste-
tricorispetto alle probabilita di sopravvivenza.!? La scelta dei professionisti € condizionata so-
lo in parte dall’atteggiamento dei genitoririspetto alla rianimazione.!' 12 Un problema parti-
colare & quello di un feto che muore in utero prima dell’epoca gestazionale considerata qua-
le cut-off tra aborto spontaneo e nato morto, ma viene espulso in un’epoca successiva a tale
cut-off; un documento del Royal College of Obstetrician and Gynaecologists fornisce indica-
zioni rispetto alle norme legislative del Regno Unito (ove il cut-off & posto a 24 settimane).!?

Come gia segnalato precedentemente, 'OMS ha proposto,® nel 2001, diintrodurre, peril cal-
colo della mortalita perinatale, il limite del peso in sostituzione dell’eta gestazionale, consi-
derando per le statistiche di mortalita perinatale tutti i nati vivi o morti con peso eguale o su-
periore ai 500 grammi. In tal modo ’aborto viene definito per feti, espulsi morti, di peso infe-
riore ai 500 grammi indipendentemente dall’eta gestazionale. La proposta dell’ OMS tiene con-
to sia della difficolta che si ha nel definire esattamente I’epoca gestazionale sia della eccezio-
nalita della sopravvivenza per neonati di peso inferiore ai 500 grammi. Rispetto a quest’ulti-
mo punto e da sottolineare che, allorché siinserisca nel calcolo della mortalita perinatale an-
cheil datorelativo ainati di peso inferiore ai 500 grammi (o quello dinatia 22 settimane di eta
gestazionale), sirischia di «<mascherare» il miglioramento dei tassi di mortalita perinatale os-
servato nei nati di peso (o eta gestazionale) superiore.!415

Sulla base delle indicazioni dell’OMS, I'International Stillbirth Alliance raccomanda i se-
guenti criteri per differenziare il nato morto dall’aborto:

Aborto Nato morto

e parto diun feto morto <22 settimane di e.g. e parto di un feto morto, =22 settimane di e.g.

e odiagnosi di morte fetale prima delle 22 settimane e o diagnosi di morte fetale dopo le 22 settimane
die.g., senza tener conto dell’epoca dieg.

di espulsione del feto e peso neonatale
<500 grammi ® 0 peso neonatale >500 g (se I'e.g. non & conosciuta)
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Lutilizzo del peso del feto come critero differenziativo non &, tuttavia, scevro da problemi
se si consideralariduzione di peso conseguente alla prolungataritenzione intrauterina post-
mortale o all’'influenza sul peso reale corporeo dei versamenti e dell’edema presente nei feti
idropici.

Problemi relativi alla registrazione dei dati di natimortalita
Il sistema di rilevazione dei dati di natimortalita in Italia
La rilevazione delle nascite fino al 1996

Ilsistema dirilevazione delle nascite attivo fino al 1996 comportavala separazione tra eventi
relativi allo stato civile, riguardantila popolazione presente, ed eventi relativi all’anagrafe, riguar-
dantila popolazione residente. Il documento amministrativo di riferimento erail Certificato di
Assistenza al Parto (CedAP) con opportune integrazioni da parte dell’ufficiale di stato civile.

Tale certificato, compilato dall’ostetrica, doveva essere presentato all’'ufficiale dello stato
civile perla denuncia della nascita e successivamente veniva trasmesso all'ufficiale sanitario
del Comune, poi alla direzione sanitaria delle ASL, ove veniva conservato. Sulla base del Ce-
dAPveniva compilatala Scheda dinascita (modello D.1 perimaschie D.2 perle femmine) che
veniva inoltrata all'ISTAT.

Laschedadinascitarilevava ancheinati morti, conl’indicazione della causa di natimorta-
lita da parte del medico nonché la presenza di malformazioni riscontrate alla nascita.

La rilevazione delle nascite: il biennio 1997-98

Lalegge 127 del 15 maggio 1997 (Misure urgenti per lo snellimento dell’attivita ammini-
strativa e dei procedimenti di decisione e di controllo) ha introdotto dei cambiamenti nella pro-
cedura di denuncia delle nascite. La stessa pu0 essere effettuata, entro dieci giorni, indiffe-
rentemente presso lo stato civile del Comune di accadimento dell’evento o del Comune dire-
sidenza dei genitori, oppure, entro tre giorni, presso il centro nascita esistente nell’istituto di
cura presso cui e avvenuto il parto.

Lunico cambiamento introdotto nel 1997 consisteva nel fatto che presso lo stato civile dei
Comuni potevano essere formati atti che riguardavano nascite avvenute nel Comune o in al-
tro Comune. In ogni caso ogni denuncia era accompagnata dal CedAP. In teoria tali cambia-
menti non avrebbero dovuto determinare importanti ripercussioni sulle statistiche, in realta
a tutto il 2004 non erano stati ancora pubblicati i dati sui nati vivi di questi due anni, mentre
sono stati pubblicati quelli relativi ai nati morti.

La rilevazione delle nascite: il triennio 1999-2001

Nell’ottobre 1998 veniva emanato il Regolamento di attuazione dellalegge 127 (Reg. n. 403
del 20 ottobre 1998). L'articolo 8 stabiliva che per la tutela della riservatezza dei dati i certifi-
cati ei documenti trasmessi ad altra amministrazione possono contenere solo informazioni
relative a stati, fatti e qualita previsti dalla legge e strettamente necessarie per il perseguimento
delle finalita per le quali vengono acquisiti. Veniva esplicitato il divieto ai direttori sanitari, te-
nuti alle dichiarazioni di nascita, di accompagnare la stessa col CedAP e agli ufficiali di stato
civile dirichiedere detto certificato. Esso era sostituito da una semplice attestazione contenente
isoli dati richiesti nei registri di nascita.
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A seguito di questa normativa, veniva meno il supporto su cui si reggeva la compilazione
della Scheda dinascita. 'ISTAT comunicava ai Comunil’'interruzione dellarilevazione basa-
tasui modelli D.1 e D.2 della Scheda di nascita a partire dal 1 gennaio 1999. Del vecchio siste-
ma dirilevazione delle nascite restava il solo modello aggregato D.7.A.

Veniva introdotta una nuova scheda di rilevazione (P.4) relativa ai nati iscritti in anagrafe.
IImodello P4 viene compilato per ogni nato iscritto in anagrafe e, ovviamente, nonrilevaina-
ti morti, che non sono iscritti in anagrafe, né annota la presenza di malformazioni. Per i nati
morti e i gemelli si conosce il numero, mediante il modello D.7.A, ma non le caratteristiche.

Nel complesso si puo affermare che le modalita previste dal Regolamento di attuazione han-
no determinato I'impossibilita di stimare la mortalita neonatale e infantile secondo catego-
rie prognostiche (classi di peso ed eta gestazionale, in particolare).

Il sistema di rilevazione dal 2002

Nel 2002 veniva introdotta I'informatizzazione della rilevazione sui CedAP, mediante 1’a-
dozione di un nuova versione di questo documento (D.M. n. 349 del 16 luglio 2001). Nel de-
creto si stabiliva che il CedAP & uno strumento utilizzabile ai fini statistici e di sanita pubbli-
ca e deve contenere informazioni sociodemografiche sui genitori, informazioni sulla gravi-
danza, sul parto, sul neonato, sulle cause di natimortalita e sulla presenza di malformazioni.

E redatto entro dieci giorni dalla nascita a cura della ostetrica o del medico che ha assisti-
toil parto. Loriginale di tale documento deve essere conservato presso la direzione sanitaria
dell’istituto di cura in cui & avvenuto il parto. Le informazioni contenute nel CedAP vengono
trasmesse alle Regioni e Province autonome che, aloro volta, le trasmettono su supporto ma-
gnetico al Ministero della Salute che le trasferisce all’archivio dei dati al'ISTAT.

IIsistema dirilevazione ha presentato, nella fase di avvio, alcune difficolta nel garantire com-
pletezza e qualita dei dati. Lultimo Rapporto del Ministero della Salute, relativo ai nati del 2004,
evidenzia una significativa disparita della rilevazione tra le Regioni. Le Regioni critiche restano
il Molise e la Calabria: la prima ha adottato nel luglio 2005 una delibera di giunta per la rea-
lizzazione di un sistema informativo dedicato, mentre per la seconda non & noto se esista un
piano di avvio sistematico e automatizzato della rilevazione.

Dopolariforma del titoloV della Costituzione (legge costituzionale n. 3 del 18 ottobre 2001)
larilevazione delle Schede di morte e quella dei Certificati di assistenza al parto (CedAP) pos-
sono essere gestite e articolate in modo differenziato a livello regionale, fatti salvi naturalmente
gli obblighi derivanti dalla normativa dello Stato.

Laregionalizzazione dei sistemi informativi, se da un lato puo favorire una lettura pit1 ap-
propriata degli specifici contesti, dall’altro rischia di determinare la mancata conoscenza del-
larealta nazionale, 'impossibilita ad effettuare confronti tra le diverse aree del Paese, un au-
mento dei costi nonché laridondanza delle informazioni.

Soppressala Scheda dinascita, larilevazione dei nati morti & stata interrotta per gli anni tra
i11999 e il12001. 11 1996 e I'ultimo anno per il quale sono stati pubblicati dati dettagliati sulla
natimortalita. Per gli anni 1997 e 1998 € continuata la rilevazione del fenomeno con le Sche-
de dinascita e sono stati pubblicati solo i dati sulla natimortalita per causa. Per gli anni 1999-
2000-2001 e disponibile solo il numero complessivo dei nati morti, ottenuto mediante il mo-
dello riepilogativo D.7.A.

Secondoidati CedAP, nel 2003 il tasso di natimortalita risulterebbe del 3,15%so. Il condizio-
nale & d’obbligo in quanto la qualita delle informazioni e tuttora insoddisfacente. In Regioni
chehanno elaborato i propri dati (Veneto, Emilia Romagna, Toscana, Lazio, Campania...) siri-
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Natimortalita Italia e grandi aree geografichen1990-2002. Fonte: Health for All Italia, www.istat.it

levano incongruenze tra I'informazione relativa alla vitalita del nato e la compilazione della
sezione del CedAP relativa al nato morto (analogamente a quanto accade per la sezione del
CedAPrelativa al riscontro di malformazioni). Per migliorare la qualita dellarilevazione in al-
cunerealta (vedi Emilia-Romagna), nell’ambito di un progetto di formazione specifico perla
natimortalita, si & deciso di affidare al pediatrala compilazione della sezione del CedAP rela-
tiva al nato morto (entro i dieci giorni precedenti la chiusura amministrativa del CedAP), la-
sciando all’ostetrica la sola registrazione del dato di vitalita. Questo intervento dovrebbe ga-
rantire un miglioramento della qualita dei dati rispetto alla registrazione che, a tutt’oggi, av-
viene in sala parto da parte del medico che rileva il decesso.

Natimortalita, mortalita perinatale e infantile in Italia

Stantiilimiti sopra enunciati, relativi ai cambiamenti intervenuti nella registrazione dei da-
ti, 'andamento del tasso di natimortalita nel periodo 1990-2002 é riportato nella figura 9.2.

Si osserva una discreta riduzione non solo del tasso di natimortalita nazionale (dal 5,4%o
nel 1990 al 3,2%o0 nel 2002), ma anche delle differenze esistenti tra le diverse aree del Paese.

Mentre nel 1990 la differenza secondo I’area geografica, tra tasso di natimortalita pit1 e me-
no elevato, & pariall’l,7%o (6,3%o di Sud e isole vs. 4,6%o del Nord), il divario siriduce nel 2002
allo 0,7%o.

Lariduzione del tasso di natimortalita sarebbe da attribuire essenzialmente a un drastico
miglioramento osservato nel Mezzogiorno. E stato utilizzato il condizionale poiché i mutamenti
intervenuti nei metodi di rilevazione potrebbero, almeno in parte, spiegare la riduzione del-
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le differenze osservata (nel 1998, ultimo anno in cui sono state utilizzate le schede di nascita,
la differenza tra Sud-isole e Centro Italia era ancora pari all’1,4%o).

Nelle figure 9.3a-d eriportato’andamento di natimortalita e mortalita infantile, in Italia e
per grandi aree geografiche, nel periodo 1990-2002. Tenendo presenti le cautele relative alle
modalita di registrazione dei dati si pu0 osservare:

* alivellonazionale, chelariduzione del tasso di mortalita infantile (da 8,2%o nel 1990 a 4,1%o
nel 2002; decremento del 50%) & maggiore rispetto a quella relativa alla natimortalita (dal
5,4%o al 3,2%o; riduzione del 33,3%);

* chenel Nord Italia dal 1997 siregistra una sostanziale sovrapposizione dei dati; cio signifi-
ca che il numero di nati morti & circa eguale ai nati che decedono nel primo anno di vita. E
da segnalare come si osservi un decremento della mortalita infantile simile al dato nazio-
nale (dal 6,5%o al 3,3%o; riduzione del 49,2%), mentre minore risulta quello osservato per
la natimortalita (dal 4,6%o al 3,5%o; riduzione del 23,9%);

* chenel Centro Italia siregistra un decremento maggiore, rispetto al dato nazionale, sia per
la mortalita infantile (dal 7,0%o al 3,2%o; riduzione del 54,2%), che perla natimortalita (dal
4,7%o al 2,8%o; riduzione del 40,4%);

¢ che nel Sud Italia e nelle isole si osserva un decremento minore, rispetto al dato naziona-
le, per la mortalita infantile (dal 9,9%o al 5,3%o; riduzione del 46,5%), mentre risulta mag-
giore quello relativo alla natimortalita (dal 6,3%o al 3,1%eo; riduzione del 50,8%).

Un sensibile decremento della natimortalita si osserva dal 1999 quando, come gia affermato,
cambiala modalita di stima del tasso di natimortalita.

Nel complesso si puo affermare che, stantii diversi valori di partenza nelle aree geografi-
che prese in considerazione, solo nel Sud Italia il tasso di mortalita infantile risulta ancora di-
scretamente superiore a quello di natimortalita.

Nelle figure 9.4a-d e riportato 'andamento delle componenti della mortalita perinatale in
Italia e per grandi aree geografiche, nel periodo 1990-2002:

¢ sulpianonazionale si osservaun decremento della mortalita neonatale precoce (dal 5,1%o
al 2,1%o; riduzione del 58,8%), maggiore di quello della natimortalita (dal 5,4%o al 3,2%o; ri-
duzione del 40,7%) e della neonatale tardiva (dall’1,3%o allo 0,9%o; riduzione del 30,7%);

¢ nel Nord Italia si osserva un netto decremento della mortalita neonatale precoce (dal
3,8%0 all’1,8%o0; riduzione del 52,6%), una discreta riduzione della neonatale tardiva
(dall’1,0%o allo 0,6%o0; meno 40,0%) e una minore riduzione della natimortalita (dal 4,6%o
al 3,5%o0; meno 23,9%);

* nel Centro Italia’andamento delle curve di mortalita neonatale precoce e della natimor-
talita tende a sovrapporsi con variazioni annuali fino al 1997; da quell’anno lariduzione del-
lamortalita neonatale precoce e pit marcata di quella a carico della natimortalita. Si osserva
unanettariduzione della mortalita neonatale precoce (dal 4,6 all’1,5%o0; meno 67,4%), men-
tre minore e il decremento per la natimortalita (dal 4,7 al 2,8%o; riduzione del 40,4%) e per
la mortalita neonatale tardiva (dall’1,1 allo 0,6%o; riduzione del 36,6%);

e unandamento delle curve analogo al precedente caratterizza il Sud eleisole (solo dal 1998
la mortalita neonatale precoce presenta costantemente valori inferiori a quelli della nati-
mortalita). Si osserva un netto decremento della mortalita neonatale precoce (dal 6,2 al 2,8%o;
riduzione del 54,8%), analogo a quello della natimortalita (dal 6,3%o al 3,1%o0; —50,8%), men-
tre inferiore e il decremento osservato perla neonatale tardiva (dall’1,6%o all’1,2%o; —25,0%).
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Natimortalita e mortalita infantile in Italia, 1990-2002
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Natimortalita e mortalita infantile nel Nord Italia, 1990-2002
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Natimortalita, mortalita neonatale precoce e tardiva nel Nord Italia, 1990-2002
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Natimortalita, mortalita neonatale precoce e tardiva nel Centro Italia, 1990-2002
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Natimortalita, mortalita neonatale precoce e tardiva nel Sud Italia e nelle isole, 1990-2002
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Dall’insieme dei dati analizzati emergono le seguenti considerazioni:

¢ Negli ultimi quindici anni si sono registrati importanti miglioramenti nell’andamento
della mortalita perinatale e infantile. Persistono le differenze tra le diverse aree del Paese,
con un importante svantaggio relativo alle regioni meridionali. Si segnala come diversi stu-
di's-19 evidenzino I’associazione tra differenziale di natimortalita (nonché di mortalita in-
fantile) e una diversa distribuzione geografica di fattori dirischio biologici quali il basso pe-
so neonatale, la parita!¢ e 'eta materna.!819

¢ Lanatimortalita costituisce a livello nazionale e, in modo particolare, nelle aree del Paese
ove si sono registrati i maggiori decrementi della mortalita neonatale precoce, il maggior
contributo al tasso di mortalita perinatale (vedi figura 9.5).

¢ Ilnumero di nati morti & ormai sovrapponibile a livello nazionale (in particolare nel Nord
enel Centro) al numero di decessi registrato in tutto il primo anno divita. Tale dato deve es-
sere valutato alla luce di quanto affermato sulla sottostima della natimortalita determina-
ta dalla definizione utilizzata in Italia (cut-off a 25+ settimane di eta gestazionale per di-
stinguerla dall’aborto spontaneo).

¢ Lanatimortalita sembra avere un minor ruolo nel Sud e nelle Isole, sia in termini relativi (in
tali aree i tassi di mortalita neonatale sono maggiori rispetto al Centro-Nord) che assoluti
(iltasso dinatimortalita € inferiore a quello del Nord). Tali dati devono essere analizzati con
cautela stante i problemi di registrazione dei dati piu1 volte richiamati.

Natimortalita e mortalita perinatale: quale rapporto?
Elementi di epidemiologia

La difficolta precedentemente esposta nel differenziare, al momento della registrazione, i
nati morti dai bambini deceduti nei primi minuti di vita (soprattutto per nati ad eta gestazio-
nali estremamente basse) € una delle ragioni che hanno determinato, negli anni Cinquanta,
lasceltadiaccorpareinati morti ai morti nei primi sei giorni di vita (mortalita neonatale pre-
coce) calcolando la mortalita perinatale.

Un secondo elemento che ha contribuito alla decisione di valutare la mortalita perinatale
¢ legato allo scarso sviluppo che in quel periodo avevano le cure intensive neonatali. Era al-
lora comprensibile che le cause di morte fossero ascritte aun comune denominatore costituito
dalla storia e dall’assistenza ostetrica. A rafforzare tale scelta stava inoltre il fatto che un im-
portante contributo alla natimortalita era determinato dal decesso intra-partum che oggi, nei
Paesi sviluppati, & viceversa marginale, poiché la quasi totalita dei decessi si verifica prima del-
I'inizio del travaglio.?

Ha ancora senso, nella fase odierna, accorpare la natimortalita e la mortalita neonatale pre-
coce? Gia vent’anni or sono C. Corchia, nell’affrontare il tema dell’interpretazione dei dati
perinatali, sottolineava come «essendo le cause cheli determinano in parte diversee... che gli
interventi che hanno un effetto positivo sull'uno non necessariamente devono dare lo stesso
risultato sull’altro... sia consigliabile analizzare separatamente la natimortalita e la mortalita
neonatale».?!

Un esempio di come la natimortalita e la mortalita neonatale precoce differiscano rispet-
to alle loro principali cause & rappresentato dalle anomalie congenite. Si osserva come alcu-
ne di queste siano responsabili di morte fetale (soprattutto nel primo trimestre) mentre altre,
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Figura 9.5

Distribuzione percentuale natimortalita, neonatale precoce e tardiva, Italia e grandi aree geografiche, 2002

diverse dalle prime, determinano un decesso solo dopo la nascita (si pensi alle cardiopatie dot-
to-dipendenti, all'ipoplasia polmonare, ecc.). I dati del Canadian Perinatal Surveillance System
supportano questa osservazione, evidenziando come a 25 settimane di eta gestazionale il ri-
schio dinatimortalita da anomalie congenite presenti un tasso di mortalita specifico per cau-
sadel 3,8/10.000 nati a fronte di un’'incidenza di mortalita neonatale precoce parial 9,3/10.000
nati vivi.2 Se, viceversa, si analizza I’asfissia, sirileva come il rischio di natimortalita sia pari
al17,1/10.000 a fronte del 2,9/10.000 che caratterizza la mortalita neonatale precoce.
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Oltre a queste considerazioni di ordine eziopatogenetico vi sono alcuni elementi di ordine
statistico che devono essere tenuti presenti allorché sivalutil'ipotesi di superare la definizione
di mortalita perinatale. E necessario affrontare un tema emerso negli ultimi anni, quello del
rischio prospettico di natimortalita.

Tasso di natimortalita specifico per eta gestazionale e rischio prospettico

Allorché si calcolail tasso di mortalita neonatale precoceisoggetti «arischio» di decedere nei
primi 6 giorni di vita (denominatore) sono tutti quelli che sono nati vivi; il rischio di morire &
quindi dato dal rapporto tra i decessi registrati nei primi 6 giorni di vita e il totale dei nati vivi.

11 tasso di natimortalita e determinato, analogamente, dal rapporto tra tutti i nati mortie,
al denominatore, la somma dei nati vivi e dei nati morti. Se tuttavia si vuole analizzare il tas-
so di natimortalita alle diverse eta gestazionali, il calcolo presenta alcune peculiarita.

Perinati morti a una data eta gestazionale il convenzionale tasso specifico per eta gestazionale
erappresentato dalla proporzione dei deceduti su tuttiinati a quell’epoca gestazionale; essa
rappresenta il rischio istantaneo di morire a quella settimana e viene calcolato utilizzando al
denominatore la somma dei nati vivi e nati morti (ad esempio, a 27 settimane). Tale calcolo tut-
tavia non rappresenta compiutamente il rischio di decesso in utero in quanto la popolazione
esposta alrischio di morte e quella che nasce in quella settimana (nati vivi e nati mortia 27 set-
timane), ma anche quella dei feti per cui continua la vita intrauterina (che nasceranno, vivi o
morti,nelle settimane successive).

Partendo da queste considerazioni e stato introdotto? il rischio prospettico di natimorta-
lita che, per una determinata eta gestazionale, € dato dal rapporto tra decessiregistrati in quel-
lasettimana e, al denominatore, la somma dei nati in quella settimana e nelle settimane suc-
cessive. Il rischio prospettico di natimortalita riprende quanto gia proposto a meta degli an-
ni Settanta da Karlberg e Priolisi, che definivano il «tasso o rischio di morire in utero aunada-
ta eta gestazionale».?*

Utilizzando i dati di uno studio condotto negli USA? & possibile confrontare (figura 9.6) I'an-
damento del rischio istantaneo (tasso di natimortalita specifico per eta gestazionale) e quel-
lo del rischio prospettico di natimortalita.

Siosserva che mentre il tasso di natimortalita decresce all’aumentare dell’eta gestaziona-
le fino alle 38 settimane e mostra un incremento dalla 392 settimana, il rischio prospettico di
natimortalita aumenta a partire dalle 31 settimane di gestazione.

Il tema delle ricadute sul piano clinico del rischio prospettico di natimortalita, in partico-
lare per quanto riguarda la mortalita «non spiegata», sara affrontato in un successivo paragrafo.

In questo ambito interessa sottolineare che, allorché i nati morti siano associati alle morti
neonatali precoci come «morti perinatali», i tassi di mortalita specifici per eta gestazionale ri-
flettono un denominatore appropriato per quanto riguarda le morti neonatali precoci, ma inap-
propriato relativamente ai nati morti.

Se si utilizza il tasso di mortalita specifico per peso neonatale (scelta derivante sovente dal-
I'incertezza relativa al calcolo dell’eta gestazionale), € necessario tenere conto che il deter-
minante primario del peso neonatale & rappresentato dalla stessa eta gestazionale. La difficolta
maggiore nell'interpretazione dei dati € rappresentata dal fatto che in caso di feti con ritardo
dicrescita intrauterino (condizione associata a un significativo rischio di natimortalita) il nu-
meratore include molti feti con ritardo di crescita, mentre il denominatore comprende nati vi-
vi, nello stesso range di peso, la maggioranza dei quali sono pretermine di peso appropriato.
Tale difficolta, peraltro, ha portato alcuni autori a chiedersila reale utilita di «aggiustare»26i da-
tidinatimortalita e mortalitainfantile secondo il peso neonatale.?”2’aggiustamento per pe-
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Tasso di mortalita specifico per eta gestazionale e rischio prospettico di natimortalita

so arigore dovrebbe riguardare solo la mortalita infantile o neonatale e non la natimortalita.
Bisogna pero distinguere: una cosa e considerare i tassi specifici per classi di peso (interven-
to corretto da un punto di vista metodologico), un’altra e standardizzare per distribuzione del
peso, operazione che e stata criticata dal punto di vista metodologico perché potrebbe intro-
durre dei bias dovuti proprio alla diversa forma delle distribuzioni delle popolazioni che si vo-
gliono confrontare. Una revisione delle problematiche connesse alla stima del rischio di
morte perinatale e stata condotta da G. Smith.?®

Le considerazioni sopraesposte portano alcuni autori'® alla proposta di analizzare separa-
tamente, nei Paesi sviluppati, la natimortalita e lamortalita neonatale precoce, stante il diverso
peso dei fattori eziologici e i problemi associati alla definizione del denominatore allorché si
analizzano i dati di mortalita specifici per eta gestazionale o peso neonatale.

Condividendo tale proposta sembra utile sottolineare che la stessa non deve in alcun mo-
do costituire un superamento dell’approccio perinatale sviluppatosi, in misura ancora insuf-
ficiente, negli ultimi anni. Non vorremmo che unalettura semplicistica della proposta tendesse
ad attribuire agli ostetricila responsabilita dell’analisi della natimortalita e ai neonatologi quel-
la della mortalita neonatale. Un corollario di tale proposta e costituito da una diversa analisi:

¢ della natimortalita estendendo lo studio anche all’abortivita tardiva (ad esempio, dalle 20
settimane di eta gestazionale) e studiando il ruolo assunto dai diversi determinanti in re-
lazione alla differente eta gestazionale in cui si verifica il decesso;

¢ dellamortalitaneonatale, superando, almeno in parte, la distinzione tra precoce e tardiva,
stante che i progressi registrati nelle cure intensive neonatali possono ritardare la data del
decesso per nati esposti agli stessi determinanti di mortalita.



168 | LA NATIMORTALITA

Le cause e i fattori di rischio associati alla natimortalita

Non e facile, dai dati di letteratura, comprendere quale peso assumano i diversi determi-
nanti di natimortalita.s°

Uno studio, condotto in Italia, relativo alla validita della certificazione di natimortalita, evi-
denzia una sottosegnalazione delle cause, in particolare per quanto riguarda le anomalie con-
genite e|’asfissia intrapartum e sottolineaI’assoluta necessita, per una corretta classificazio-
ne, di poter disporre dei dati derivanti dall’autopsia.?! Uno studio, condotto negli USA, evi-
denzia, analogamente, una scarsa accuratezza dei certificati di morte per anomalie congeni-
te (escluse I'anencefalia e la sindrome di Down) e per le condizioni associate a patologie pla-
centari e del funicolo.3?

Nei Paesi sviluppatila maggior parte dei decessi si verifica prima dell'inizio del travaglio (arn-
tepartum), mentre marginale risulta la quota dei decessi che avvengono durante il parto (in-
trapartum); questi ultimi costituiscono un importante indicatore della qualita delle cure pe-
rinatali al momento del parto e dovrebbero determinare meno del 10% della natimortalita.’
2033]n questo testo l’analisi delle cause di natimortalita sara confinata a quelle che caratteriz-
zano |’evento nei Paesi sviluppati.

Una revisione sistematica3 ha identificato i fattori di rischio materni (malattie e altri fat-
tori) che pit1 frequentemente sono associati a un incremento del tasso di natimortalita (tabelle
9.1a-1b).

Per alcuni fattori di rischio si rilevano ampi margini, nel range relativo sia al tasso stimato
dinatimortalita che allamisura del rischio (odds ratio). Se si tiene conto della prevalenza del-
la condizione sicomprende come la frazione attribuibile (i casi di natimortalita evitati se siri-
movesse il fattore di rischio) risulta estremamente diversa per i singoli fattori pur in presen-
za divalori dirischio relativo analoghi. Se, ad esempio, si prendono in considerazione i disordini
della tiroide, la frazione attribuibile* risulta compresa tra 0,2% e 3,9%, mentre nel caso dell’i-
pertensione cronica il suo valore & tra 2,9% e 18,1%. Tale stima dovrebbe naturalmente esse-
re rivalutata considerando, rispetto all’analisi univariata, I’effetto dell'interazione. E questo
un punto di particolare rilevanza in quanto non e facile, né del tutto comprensibile, la stima
della frazione attribuibile. I singoli fattori di rischio non sono quasi mai presenti uno alla vol-
ta, come si evince anche dal fatto che la somma delle loro frequenze € molto superiore rispetto
al 20% atteso (vedi tabella 9.1a). Cio significa che quando i rischi relativi sono molto alti, cid
e verosimilmente dovuto alla contemporanea presenza di altri fattori dirischio. Ne consegue
chelarimozione di un solo fattore abbassera il rischio relativo molto meno di quanto & stimabile
solo in base alla sua frequenza.

Se sianalizzail contributo chele diverse cause di natimortalita determinano sul totale siri-
levano ampie differenze trale casistiche. Nella tabella 9.2 sono riportatii dati di alcuni trai mag-
giori studi della letteratura. Se si analizzano, ad esempio, i dati relativi al ruolo assunto dalle
anomalie congenite quale causa di morte siva dal 6% al 15,4%, analogamente per le infezio-
nidal 2% al 24%.

Analizzando le cause di morte nelle diverse casistiche € necessario tenere conto:

¢ Del periodo in cui e stato svolto lo studio. Importanti mutamenti sono stati registrati negli
ultimi decenni nei Paesi sviluppati.?® Ad esempio, I'introduzione dell'immunoprofilassi per

* Assumendo, stante la bassa incidenza dell’evento natimortalita, che I'odds ratio sia sovrapponibile al ri-
schio relativo, si puo calcolare la frazione attribuibile come un rapporto: [prevalenzax (rischio relativo-1) / [pre-
valenza x (rischio relativo-1) +1].
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Stima dei fattori di rischio materni (malattie) e rischio di natimortalita3*

Condizioni Prevalenza Tasso stimato Odds ratio
di natimortalita
Tutte le gravidanze 6,4%o 1
Gravidanze a basso rischio 80% 4,0-5,5%0 0,86
Disordini ipertensivi
ipertensione cronica 6,0-10,0% 6,0-25,0%0 1,5-4,7
ipertensione insorta in gravidanza - lieve 5,8-7,7% 9,0-51,0%0 1,2-4,0
ipertensione insorta in gravidanza - grave 1,3-3,3% 12,0-29,0%0 1,8-4,4
Diabete
trattato con dieta 2,5-5,0% 6,0-10,0%0 1,2-2,2
trattato con insulina 2,4% 6,0-35,0%0 1,7-7,0
Lupus eritematoso sistemico <1,0% 40,0-50,0%o 6,0-20,0
Malattie renali <1,0% 15,0-200,0%0 2,2-30,0
Malattie tiroide 0,2-2,0% 12,0-20,0%0 2,2-3,0
Colestasi gravidica <0,1% 12,0-30,0%0 1,8-4,4
Obesita (in epoca preconcezionale)
indice massa corporea 25,0-29,9 kg/m? 21,0% 12,0-15,0%0 1,9-2,7
indice massa corporea >30,0 kg/m?2 20,0% 13,0-18,0%0 2,1-2,8
Tabella9.1b
Stima dei fattori di rischio materni (altri fattori) e rischio di natimortalita34
Condizioni Prevalenza Tasso stimato Odds ratio
di natimortalita
Tutte le gravidanze 6,4%0 1
Fumo materno (>10 sigarette /die) 10-20% 10,0-15,0%0 1,7-3,0
Bassa scolarita (<12 aa. vs. 212 aa.) 30,0% 10,0-13,0%0 1,6-2,0
Precedente nato con difetto crescita intrauterina 6,7% 12,0-30,0%0 2,0-4,6
Precedente nato morto 0,5-1,0% 9,0-20,0%0 1,4-3,2
Gravidanza plurima
gemellare 2,7% 12,0%o 1,0-2,8
triplice 0,14% 34,0%o 2,8-3,7
Eta materna avanzata (confronto con <35 aa.) 0,2-2,0% 12,0-20,0%0 2,2-3,0
35-39 anni 15,0-18,0% 11,0-14,0%0 1,8-2,2
>40 anni 2,0% 11,0-21,0%0 1,8-3,3
Etnia (donne nere versus bianche) 15,0% 12,0-14,0%0 2,0-2,2

I'incompatibilita Rh ha determinato un crollo della natimortalita associata a tale condizione,
cosi come il miglioramento dell’assistenza ostetrica ha comportato la marcata riduzione
dei decessi intrapartum.3¢ Viceversa negli ultimi anni sembra emergere un maggior ruolo
dell’eta materna avanzata e delle gravidanze plurime (in buona parte associate alla mag-
giore frequenza di riproduzione assistita) che sarebbero in parte responsabili di una ten-

denza a un incremento della natimortalita.3740
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Tabella 9.2
Confronto delle principali cause di natimortalita in diverse casistiche

Bell3> Petersson3® Fretts3’ Fretts3’ Fretts” CEMACHS38

Paese Inghilterra  Svezia Canada Canada Canada Regno Unito
Disegno studio coorte* coorte* coorte* coorte* coorte* survey
Anni 1991-2000 1998-99  1980-88  1980-88  1980-88 2005
Numero nati morti 1.404 188 43 62 48 3.676
Eta gestazionale (settimane) >28 >22 24-27 28-36 >37 >24
Anomalie congenite 6,0% 10,0% 15,0% 8,1% 6,3% 15,4%
Infezioni 2,2% 24,0% 20,0% 8,1% 2,1% 2,0%
Disturbi ipertensivi 4,9% 5,3% - 1,6% 2,1% 3,1%
Altre patologie materne 3,4% 2,7% - 4,8% 71% 6,0%
Emorragia antepartum

e/o distacco placenta 16,5% 18,6% 15,0% 17,7% 12,5% 8,8%
Ritardo crescita intrauterino

o insufficienza placenta non specificato 21,8% 7.5% 19,4% 14,6% non specificato
Altre cause 11,2% 8,6% 20,0% 14,5% 15,7 12,7

Percentuale casi «non classificati» 55,8% 9,0% 22,5% 25,8% 39,6% 52,0%

* Si tratta di studi di coorte retrospettivi salvo quello di Petersson che & prospettico.

¢ Deldisegno dello studio. Allorché si analizzino dati ricavati da sistemi di sorveglianza che
utilizzino certificati di morte & necessario considerare che mentre alcune patologie materne
(diabete, ipertensione) o fetali (anencefalia, sindrome di Down) sono riportate in modo suf-
ficientemente accurato, altre condizioni (altre anomalie cromosomiche, patologia placentare
e degliannessi) sono caratterizzate daun basso livello di accuratezza.3 Se viceversa si ana-
lizzano studi di coorte, la migliore accuratezza nella definizione della diagnosi € sovente as-
sociata alle modeste dimensioni della casistica.

¢ Delladiversadefinizionedella natimortalita. Quanto asserito precedentemente sulla varia-
bilita dell’eta gestazionale considerata per la definizione di nato morto (differenziandolo dal-
I'aborto) siripercuote sul diverso peso delle cause di morte. Le casistiche che prendono in
esame la natimortalita precoce (20-27 settimane) riportano, ad esempio, un ruolo maggiore
delle infezioni rispetto a quelle che studiano solo la natimortalita tardiva (a partire dalle 28
settimane) in quanto lamaggior parte dei decessi per infezione si verifica in eta gestazionali
molto basse.*! In particolare i dati di Fretts*?evidenziano un’ampia variabilita della frequenza
delle principali cause di morte al variare dell’eta gestazionale presa in considerazione.

* Dellaclassificazione utilizzata. A seconda della classificazione, nonché del tipo di protocollo
diagnostico adottato, variain modo significativo la quota di «decessinon spiegati». La quo-
ta di «<non spiegati» € molto pil alta nei due studi con numerosita maggiore,3>38 probabil-
mente perché sono stati adoperati sistemi di rilevazione con certificazioni correnti. E que-
sto un punto analizzato specificatamente nei successivi paragrafi.

Un quesito importante € relativo alla possibilita di prevenire una ricorrenza dell’evento.
Ilrischio diricorrenza e stimato da 2 a 10 volte rispetto a una gravidanza esitata in un nato vi-
vo; siosserva un incremento (6 volte) anche nella popolazione a basso rischio.*3 Lampio ran-
ge € determinato sia dallo scarso numero di studi condotti rispetto a questo quesito, sia dal-
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lamancanza di analisi del rischio di ricorrenza specifico per le diverse cause o condizioni as-
sociate. Unastoria di gravidanza esitata in un nato morto comporta un aumentato rischio, in
una futura gravidanza, di: distacco di placenta, parto pretermine e nato di basso peso. Si € evi-
denziato un basso valore predittivo dei singoli indicatori clinici e laboratoristici (quali anomalie
Doppler, anticorpi antifosfolipidi, a-fetoproteina serica, PAPP-A). La difficolta di individua-
re quali delle future gravidanze esiteranno in una morte fetale pudo comportare una inappro-
priata medicalizzazione (favorita dall’ansia e preoccupazione materna). Per evitare questa ten-
denza puo essere utile garantire un’attenta sorveglianza clinica (ad esempio, nei confronti del-
la possibilita di restrizione della crescita fetale) nonché un supporto relazionale da parte dei
professionisti clinici.

Le classificazioni

Esistono oltre trenta classificazioni dei nati morti; quelle maggiormente utilizzate sono quel-
la proposta daWigglesworth# (integrata con la classificazione ostetrica di Aberdeen? e i fat-
toridirischio feto-neonatali)* e, pii recentemente, quelle proposte da Chan (PSANZ),*” Gar-
dosi (ReCoDe)*8 e Korteweg (Tulip).*?

L obiettivo principale di un sistema di classificazione «dovrebbe essere quello di fare luce
sugli eventi e fornire informazioni per il trattamento futuro. Il miglioramento delle conoscenze
eimportante al fine della prognosi, della comunicazione ai genitori e della definizione del pia-
no assistenziale in caso di futura gravidanza. Vi & inoltre la necessita di collegare gli interven-
ti di promozione della salute e di prevenzione dei decessi alle osservazioni cliniche e ai risul-
tati della ricerca epidemiologica».>

I criteri proposti per la classificazione dovrebbero:>!

* esserefacili da usare da parte dei clinici (ostetrici e pediatri) e degli anatomo-patologi (con
competencze fetali), attraverso l'utilizzo di definizioni uniformi non soggette a interpreta-
zioni non univoche;

¢ garantire un buon livello di accordo clinico (bassa variabilita tra gli osservatori);

¢ consentire l'utilizzo di sub-classificazioni;

* essere basati su fattori clinici e segni autoptici (compresa l'istologia della placenta);

¢ essere in grado di individuare I’eventuale fattore eziologico (il fattore che ha innescato la
catena di eventi che ha portato al decesso) e/o i principali fattori patogenetici (i determi-
nanti che entrano nella rete causale che porta al decesso);

* essere adeguati sia per quanto riguarda i casi di natimortalita che di mortalita neonatale;

* garantire un’elevata percentuale di classificazione dei casi e, conseguentemente, una bas-
sa frequenza di morti «non spiegate» (un volta effettuati gli accertamenti necessari).

Utilizzando tali criteri e stato effettuato un confronto trale principali classificazioni (tabella
9.3).52Si puorilevare:

* l'ampia eterogeneita nel numero di categorie utilizzate : maggiori (da 6 a 37) e totali (da 12
all8);

¢ lamancanza di una guida che sia di ausilio a un'univoca interpretazione delle definizioni
proposte fa siche solo in due casi (PSANZ e Tulip) la concordanza (accordo clinico) risulti
eccellente;

* solointre classificazioni (PSANZ, ReCoDe e Tulip) vengono utilizzati anche fattori relativi
a patologie placentari;
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Tabella 9.3

Confronto tra le principali classificazioni secondo i criteri di de Galan-Rosen>5'

Wigglesworth*  Aberdeen* PSANZ* ReCoDe* Tulip®
Paese Regno Unito Regno Unito Australia Regno Unito Olanda
Popolazione nati morti nati morti nati morti nati morti nati morti
decessi decessi (20 sett.) (16 sett.)
neonatali neonatali decessi neonatali decessi | anno
Fattori materni, fetali materni, fetali materni, fetali,  materni, fetali, materni, fetali,
poche patologie alcune patologie  alcune patologie
placenta placenta placenta
Obiettivi identificare identificare identificare identificare identificare
le cause di morte i fattori che i fattori che le condizioni le cause
perinatale probabilmente probabilmente rilevanti sottostanti
per migliorare innescano innescano al momento e il meccanismo
le conoscenze la catena la catena del decesso: che del decesso
a fini preventivi dieventi di eventi COSa & successo (scopo
(scopo preventivo) che portano che portano  disbagliato, non preventivo
al decesso al decesso perché (scopo e di counselling)
(scopo (scopo di sanita
preventivo) preventivo) pubblica,
insegnamento e
counselling)
Validita e facilita di utilizzo
e Categorie maggiori 9 8 11 37 6
e Categorie totali 12 22 118 39 42
e Gerarchia si si nella maggior parte si «non
strettamente»
e Guidaalla no/minima no/minima si minima si
definizione
e Concordanza debole buona eccellente ? eccellente
Include categorie per
e Ritardo crescita fetale no no si si no
e Decesso antepartum
non spiegato si parzialmente si si parzialmente
incluso incluso
¢ Inclassificabile si si parziale si si
e Condizioni associate no no si si no
e Decesso intrapartum si no si si no

¢ soloin due classificazioni (PSANZ e ReCoDe) viene preso in esame in modo esplicito il ri-

tardo di crescita fetale,

¢ soloin tre classificazioni (Wigglesworth, PSANZ e ReCoDe) si analizzano i casi di decesso

intrapartum.

Analizzando gli obiettivi delle diverse classificazioni si evidenzia come in due di esse
(Aberdeen e PSANZ) si privilegi «I'identificazione dei fattori che hanno innescato la catena di
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eventi», in una (Wigglesworth) «le cause di morte» analogamente a quanto proposto dalla Tu-
lip, che tuttavia aggiunge «il meccanismo del decesso» mentre nel caso della ReCoDe si pun-
tal’attenzione sulle «condizioni rilevanti al momento del decesso».

La differenza degli obiettivi trale diverse classificazioni e il risultato di una difficolta ad ana-
lizzare la rete causale che determina il decesso. J.E Froen sottolinea che:

* latappa finale della maggior parte dei diversi meccanismi patogenetici che portano al de-
cesso fetale & rappresentata dal danno ipossico-ischemico cerebrale. E evidente che tale
evento non puo essere assunto e codificato come causa di morte né allorché viene eviden-
ziato, in quanto esito comune a diverse patologie, né allorché venga escluso (per mancan-
za di autopsia);

* icomunimeccanismiche portano al decesso non sono utilizzabili quali categorie per clas-
sificarela causa di morte. La maggior parte delle patologie che portano al decesso in utero
comportala presenza di una delle tre condizioni cheipatologi riconoscono come causa di
morte:|asfissia, lo shock el'ipossia cronica/acidemia. Uno di questi tre segni sara presente
nellamaggior parte dei casi e, conl’eccezione dell’asfissia intrapartum, risulta troppo aspe-
cifico per essere utilizzato come causa di morte.

* Tindividuazione dei fattori di rischio nonrisulta utilizzabile ai fini della classificazione dei
decessi.

Stante la differenza degli obiettivi alcune difficolta sono comuni a quasi tutte le classifica-
zioni proposte:

» Distinguere i fattori eziologici, le condizioni di rischio e la patogenesi.
La difficolta a operare tale distinzione puo essere resa evidente con un esempio. La classi-
ficazione utilizzata dall'indagine confidenziale del Regno Unito (CEMACH),3 che contempla
I'integrazione trale proposte diWigglesworth e Aberdeen, € caratterizzata da un elevato nu-
mero di decessi «non spiegati» (52%). Tale frequenza siriduce sensibilmente (15,2%) se si
adottala classificazione proposta da Gardosi (ReCoDe)* che tuttavia inquadra la maggior
parte di tali decessinella categoria «restrizione della crescita fetale», condizione che costi-
tuisce un elemento patogenetico ascrivibile a diverse eziologie. Se si analizza nel dettaglio
la classificazione ReCoDe si verifica come alcune delle categorie siano ascrivibili a fattori
eziologici, altre a meccanismi patogenetici, mentre vi sono alcune condizioni che posso-
no appartenere all’'una o all’altra categoria (tabella 9.4). Per quanto riguarda quest’ultima
tipologia si prenda ad esempio il distacco intempestivo di placenta: puo costituire il mec-
canismo patogenetico dellarete causale tra quadro ipertensivo materno e decesso fetale o
avvenire senza apparente fattore causale a monte e, in questo caso, essere considerato co-
me fattore eziologico. Analoghe considerazioni possono essere svolte se si analizzala clas-
sificazione Tulip che, accanto a categorie eziologiche (anomalie congenite, infezioni), ne
comprende altre (patologie placentari, prematurita o immaturita) che assai sovente de-
scrivono meccanismi patogenetici.
* Definire correttamente la classificazione degli eventi in base alla rete causale.

Si e gia sottolineato come solo due proposte (PSANZ e Tulip) forniscano una guida esplici-
ta alla classificazione.

Definire la causa non e semplice: ’esistenza di un diabete materno in un nato morto non
ediper sesufficiente aindicare lo stesso come causa del decesso. Quali eranoivalori di emo-
globina glicosilata (se si conoscono) all’'inizio della gravidanza? Quale I'esito dei controlli
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Tabella 9.4

Classificazione ReCoDe: distinzione tra fattori eziologici e patogenetici

Fattori eziologici

Fattori patogenetici Da definire

Feto

Anomalie congenite letali
Infezioni (croniche e acute)
Isoimmunizzazione
Trasfusione feto-fetale*

Restrizione crescita fetale
Idrope non immune

Cordone ombelicale

Prolasso di cordone
Costrizione severa (nodi/giri)
Inserzione velamentosa

Placenta

Placenta praevia
Vasa praevia

Distacco di placenta
Altre insufficienze**

Liquido amniotico

Corionamniosite
Oligoidramnios severo
Polidramnios severo

Utero
Rottura utero
Anomalie uterine
Madre
Diabete Cattivo uso di farmaci

Malattie tiroide

Ipertensione essenziale
Ipertensione in gravidanza
Lupus o sindrome antifosfolipidi
Colestasi

Intrapartum
Asfissia
Trauma alla nascita
Trauma
Esterno
latrogenico

* <10° centile (customized weight for gestational age).

** Diagnosi istologica.
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effettuatiin gravidanza? Qualel'incremento ponderale? Qualile caratteristiche fetali (ma-
crosomia, restrizione della crescita fetale)? Quali le lesioni placentari (specifiche o compatibili
con patologia diabetica, aspecifiche, assenti)? Prima di ascrivere il decesso alla presenza di
diabete materno € necessario un audit clinico che consenta di individuare il complesso cau-
sale sufficiente attraverso la verifica delle diverse componenti causali necessarie.>®
Se vi sono due condizioni concomitanti, entrambe prese in considerazione dalla classifi-
cazione, quale delle due viene codificata come causa di morte? Quanto sono uniformii cri-
teri di prioritarizzazione? Le due condizioni possono essere plausibilmente associate
(ipertensione e distacco intempestivo di placenta) o indipendenti (infezione e anomalia con-
genita letale). Nel primo caso si dovrebbe ascrivere il decesso all'ipertensione e indicare il
distacco di placenta quale meccanismo patogenetico. Nel secondo caso la classificazione
dovrebbe permetterela codifica di entrambe le condizioni; favorendo I'analisi del possibile
ruolo svolto dall’'interazione, con un approccio non meramente statistico, marelativo ai mec-
canismi fisiopatologici.>*
Viedarilevare che nessuna classificazione registra, accanto alle cause eziologiche e ai mec-
canismi patogenetici, la presenza o meno dei fattori di rischio associati.

* Distinguere gli «inclassificabili» dalle «<morti non spiegate».
L'elevato numero di «morti non spiegate» che caratterizza la maggior parte delle classifi-
cazioni non permette di rispondere in modo adeguato alla finalita della stesse: compren-
dere le componenti causali al fine di definire gli interventi atti a ridurre la frequenza dell e-
vento e la sua ricorrenza. Il termine «morte non spiegata» implica che, dopo aver effettua-
to gli accertamenti necessari, non si e riusciti a riconoscere né fattori eziologici né patoge-
netici proposti nella classificazione come causa del decesso. La mancata spiegazione del-
la causa non e, naturalmente, sinonimo di inevitabilita dell’evento.
Nel caso non siano stati effettuati tutti gli accertamenti necessari (compresa una accurata
anamnesi) non si dovrebbe utilizzare il termine «morte non spiegata» e si dovrebbe teori-
camente codificare quel decesso come «inclassificabile». Assumendo, tuttavia, I'inevitabile
incompletezza di tuttiisistemi diagnostici, le morti «inclassificabili» dovrebbero anche es-
sere anche quelle che non trovano collocazione all’'interno delle categorie utilizzate dal si-
stema, anche quando tutte le possibili indagini diagnostiche sono state effettuate. Pertan-
to, in considerazione proprio dell'incompletezza di tutti i sistemi diagnostici, i termini «non
spiegata» e «inclassificabile» potrebbero essere sinonimi e quindi esprimere la stessa cosa.
Stante quanto detto precedentemente sulla variabilita dell’approccio diagnostico, il rischio
di una «misclassificazione» trale due categorie non é trascurabile.
A fronte di questa complessita € necessario sottolineare che vi sono poche condizioni de-
terminanti un decesso «inevitabile» (tabella 9.5).

La natimortalita «non spiegata»

Sidefinisce «morte improvvisa intrauterina non spiegata» (Sudden Intrauterine Unexplained
Death, SIUD) il decesso, prima dell’inizio del travaglio, «di un feto di peso >500 g o di eta ge-
stazionale >22 settimane, che sia inaspettato dal punto di vista anamnestico e in cui I'auto-
psia fetale e I'esame macroscopico e istologico della placenta, del funicolo e delle membra-
ne nonrilevi una attendibile causa di morte».

Sullabase della classificazione utilizzata, 1a frequenza di morte fetale che non risulti «spie-
gata» da fattori placentari, materni, ostetrici o fetali varia tra il 15% e i1 60% di tutte le morti fe-
tali. Mentre il tasso di natimortalita da cause specifiche (intrapartum, anomalie congenite,
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Tabella 9.5
Proposta di cause «definite» di morte

Morte materna ¢ lesioni non intenzionali (tossiche, fisiche)
e omicidio; suicidio
e complicazioni di cure mediche o chirurgiche
¢ malattie determinanti morte materna in gravidanza

Danno alla nascita e rottura utero
¢ distocia o malpresentazione (con o senza parto vaginale operativo)

Lesioni placentari e lesioni del cordone ombelicale con evidenza clinica o istologica

(escluse infezioni) di ostruzione dei vasi ombelicali (prolasso del funicolo, nodi veri
con evidenza di compromissione del circolo, strangolamento da funicolo
lungo, inserzione velamentosa, neoplasia del cordone)

¢ lesioni che coinvolgono il parenchima placentare (distacco di placenta,

depositi di trombi o fibrina intraparenchimali coinvolgenti I'intero
parenchima, infarto totale del parenchima, neoplasie o lesioni di sviluppo
coinvolgenti I'intero parenchima quali la displasia mesenchimale
o le malformazioni artero-venose)

Complicazioni in gravidanza ¢ trasfusione feto-fetale (in stadio avanzato)
multipla e sequenza TRAP (twin reversed arterial perfusion)
¢ strangolamento determinato da aggrovigliamento del funicolo
(gravidanza monocorionica-monoamniotica)

Condizioni di sviluppo ¢ aneuploidia fetale (cromosoma 19, mosaico trisomia 19, tetraploidia
congenite letali 92XXXX,92XXYY, triploidia 69XXX,69XXY)
¢ displasia ossea con costrizione toracica e evidenza di compromissione
emodinamica (acondrogenesi; displasia toracica asfissiante; camptomelia,
intestino corto, rene o fegato policistici, polisplenia; sequenza
condrodisplasia; ipocondrogenesi, osteogenesi imperfecta tipo lla;
sindrome coste brevi-polidattilia; multipla letale pterygium syndrome)

Infezioni ¢ infezione feto-placentare cronica (sifilide, rosolia, toxoplasmosi,
Cytomegalovirus)
¢ infezione feto-placentare acuta (Herpes simplex, varicella,
Cytomegalovirus)

Modificato da: Silver et al.>s

emorragia antepartum e pre-eclampsia) si € ridotto negli anni, il tasso di natimortalita «non
spiegata» e rimasto sostanzialmente invariato®® e si osserva un aumento dei casi di SIUD a par-
tire dalle 37 settimane di eta gestazionale.2357

Nella figura 9.7 e riportato I'andamento del rischio prospettico di natimortalita per cause
definite (linea tratteggiata) e per SIUD (da Freen,* modificato); cio evidenzia la difficolta aiden-
tificare la causa dei decessi che si verificano nelle ultime settimane di gestazione.

Nella tabella 9.6 e riportata una serie di fattori materni che, piti frequentemente, sono as-
sociati a tale condizione (dopo regressione logistica multipla).5759

In entrambi gli studi il calcolo del rischio € stato effettuato confrontando i dati dei feti con
SIUD ai nati vivi. Se il confronto viene svolto rispetto ai nati morti periquali e stata identifica-
tala causa non si evidenzia alcun fattore di rischio che raggiunga la significativita statistica.
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Figura 9.7
Andamento rischio di natimortalita per eta gestazionale: confronto mortalita per cause specifiche e mortalita «<non
spiegata»

Tabella 9.6
Fattori materni associati a «morte improvvisa intrauterina non spiegata»

Huang®’ Froen>®
Eta materna avanzata OR3,7* ORS5,1**
(IC95%: 1,3-10,6) (IC95%:1,3-19,7)
Bassa scolarita materna OR2,5 OR3,7
(IC95%:1,1-5,5) (IC95%: 1,5-9,8)
Obesita materna OR2,9 OR2,4
(IC95%:1,9-4,7) (1IC95%: 1,1-5,3)
Fumo materno - OR 3,1***

(1C95%:1,2-8,1)

* Eta 240 anni.
** Eta 235 anni.
*** >10 sigarette/die.
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Tale osservazione fa ipotizzare che le condizioni di rischio materne rilevate siano associate a
una maggiore frequenza di morte endouterina, ma non siano in grado di distinguere la po-
polazione con causa nota del decesso da quella in cuila stessa non e stata identificata.

La precedente storia ostetrica pud determinare un aumentato rischio di natimortalita; in
particolare se la prima gravidanza e stata caratterizzata da pre-eclampsia e nascita pretermi-
ne di un bambino di basso peso per I'eta gestazionale;%° % mentre un precedente parto cesa-
reo non sembra associato a un aumento del rischio.®?

Inuno studio® che confrontaidati di 76 casi di SIUD (circa il 25% dei 291 decessi antepartum)
con 582 controlli (nati vivi singoli; analisi multivariata) il ritardo di crescita intrauterino (IUGR)
costituisce un importante fattore dirischio associato alla SIUD (OR 7,02; 1C95%: 3,3-15,1; tabella
9.7).Se si analizzano separatamente i casi di SIUD secondo la presenza o meno di [lUGR si eviden-
zia che il maggiore fattore di rischio associato alla popolazione con SIUD e IUGR e rappresen-
tato dal fumo materno (OR 4,19; 1C95%: 1,7-10,2), che quindi costituirebbe un fattore dirischio
per la SIUD indipendentemente dal riconosciuto ruolo nel favorire il ritardo di crescita.

Allorché si affronta il tema del ritardo di crescita intrauterino e necessario tenere conto che:

* visono problemi per quanto riguardal’esatto calcolo della eta gestazionale;

il termine non e sinonimo di nato di basso peso per I'eta gestazionale;

* lamacerazione del feto puo rendere difficile una valutazione della condizione dopo la sua
espulsione.

Enecessario sottolineare cheil ritardo di crescita intrauterino costituisce un insieme di due
condizioni: IUGR simmetrico (condizione rara, a esordio precoce; per lo pil1 associata a infe-
zioni, anomalie cromosomiche o genetiche, teratogeni) e [UGR asimmetrico (condizione piu
comune, a esordio nel IIl trimestre, per lo pit1 associata a insufficienza utero-placentare, ma-
lattie croniche e fumo materno, gravidanza plurima). Per cercare di distinguere I'iposvilup-

Tabella 9.7
Fattori di rischio associati a «amorte improvvisa intrauterina non spiegata» secondo la presenza o meno di
«ritardo di crescita intrauterino» (analisi multivariata)

SIUD vs. controlli SIUD con IUGR SIUD senza IUGR
vs. controlli vs. controlli
Ritardo di crescita intrauterino* OR7,02 - -
(IC 95%: 3,3-15,1)
Eta materna (=35 aa.) OR 4,10 - OR 8,38
(IC95%: 1,0-16,5) (IC95%: 1,7-42,6)
Fumo materno (>10 sig/die) OR 1,25 OR 4,19 OR0,99

Indice massa corporea (>25)

Scolarita materna (<10 aa)

(IC95%:0,4-3,6)

OR4,74
(IC95%:1,7-10,2)

OR 3,45
(IC95%:1,3-9,6)

(IC95%:1,7-10,2)

OR2,77
(1C95%: 1,0-7,1)

(IC95%: 0,2-4,0)

OR5,77
(IC95%:2,0-16,7)

OR 4,50
(IC95%:1,3-15,5)

* |UGR definito come crescita <10° centile da standard personalizzati (customised)
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po costituzionale dal ritardo di crescita patologico e stato proposto l'utilizzo di carte di cre-
scitaintrauterina personalizzate (customised)* nelle qualiil calcolo del peso standard per'eta
gestazionale viene aggiustato per variabili fisiologiche quali altezza e peso materno (prege-
stazionale), parita e gruppo etnico.® L'efficacia di tali carte e oggetto di dibattito in quanto al-
cuni autori sostengono che esse determinano artefatti; 'associazione trainati [UGR, defini-
ti tali attraverso 'utilizzo delle carte, e gli esiti negativi della gravidanza, sarebbe determina-
tain parte dall’'inclusione di un maggior numero di nati pretermine.55-¢7

Come affermato precedentemente, vi e un aumentato rischio di «morte non spiegata» nel-
la seconda meta del terzo trimestre di gravidanza (con la meta dei casi a partire dalle 38 setti-
mane).>>%8 Cid ha comportato lo sviluppo di una serie di interventi aventi lo scopo di identi-
ficare precocemente i casi «a rischion.

Lutilizzo di marker (qualila plasma proteina A, I'alfa-fetoproteina e i fattori angiogenici)7
o della velocimetria Doppler,” pur costituendo utili esami per la definizione del ritardo di cre-
scita patologico, non riesce a garantire la predizione del decesso fetale.”274

Analogamente un rapporto di technology assessmentnon evidenzia, nelle gravidanze post-
termine sottoposte ai test (Non Stress TEST, Contraction Stress Test, misure del liquido am-
niotico, profilo biofisico e determinazione Doppler del flusso ombelicale o cerebrale), unari-
duzione della mortalita perinatale.”

A fronte di questilimiti e comunque dimostrato che un’appropriata identificazione e assi-
stenza dei feti con restrizione della crescita € in grado di ridurre il rischio di morte fetale.”67

Perle donne di eta uguale o superiore ai 35 anni, una strategia di sorveglianza del benesse-
re fetale a partire dalle 37 settimane (fino a 40+® potrebbe ridurre il numero di morti fetalinon
spiegate (a partire dalle 41 settimane il parto dovrebbe essere indotto).” Si e utilizzato il con-
dizionale in quanto piani assistenziali che prevedono una stretta sorveglianza del benessere
fetale™ sisonorivelatiinefficaci, ad esempio, nel prevenire i decessi «<non spiegati» nei gemelli
di gravidanze monocorioniche che sono notoriamente associate a un aumentato rischio di mor-
talita perinatale.808!

Nell’ambito dell’assistenza un ruolo controverso assume il controllo dei movimenti fetali
daparte dellamadre. Stante che in circa il 50% dei casi si osserva unariduzione dei movimenti
fetalinelle ore antecedenti la diagnosi di decesso, € stato suggerito lo screening dei movimenti
fetali, da parte della donna, per prevenire la morte endouterina;?? una revisione sistematica
non ha confermatoI'efficacia dell'intervento in quanto non vi sono studi clinici controllati ran-
domizzati che abbiano confrontato gli esiti (in termini di natimortalita) tra donne sottoposte
omeno allo screening.8

I1fatto che la SIUD sia piu frequente nelle gravidanze a termine ha fatto ipotizzare un con-
tinuum con la morte improvvisa del lattante (Sudden Infant Death Syndrome, SIDS).8¢ L'ana-
lisi dei fattori di rischio non supportal'ipotesi che tali sindromi abbiano determinanti simili
nelle caratteristiche materne e fetali, rilevabili in epoca prenatale.?

Dopo una gravidanza esitata in una morte fetale «non spiegata» il rischio di ricorrenza di
natimortalita non € aumentato,®8” anche se aumentala probabilita di effettuare un parto ce-
sareo anticipando ’epoca di nascita.?

* Software disponibile all’indirizzo http://www.gestation.net
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Protocolli per le indagini diagnostiche

Le difficolta registrate nel separare le morti «<non spiegate» dai decessi «inclassificabili» so-
no associate alle incertezze relative alla completezza ed esaustivita delle indagini diagnosti-
che; cio ha determinato la messa a punto di diverse proposte di «protocolli diagnostici».

Un rapporto di technology assessment®® ha individuato cinque protocolli diagnostici rela-
tivi al nato morto (tre sviluppati in Canada,®-%2 uno negli USA% e uno in Australia e Nuova Ze-
landa).?* Questi protocolli presentano alcuni aspetti simili (anamnesi materna, esame del fe-
to, della placenta e funicolo), ma differiscono per quanto riguarda i test raccomandati. Tenendo
conto anche diunalinea guida pubblicata successivamente (in Canada),* nella tabella 9.8 so-
no riportati gli accertamenti proposti da tutti di protocolli diagnostici.

Per quanto riguarda 'anamnesi materna e familiare di particolare interesse 1’elenco pro-
posto dall'ultima linea-guida canadese:%!

* storia familiare: consanguineita, patologie familiari, abortivita spontanearicorrente, em-
bolismo polmonare o tromboembolismo venoso, precedente nato con anomalie congeni-
te oritardo di sviluppo.

* malattie materne: ipertensione, diabete, trombofilia, malattie autoimmuni, epilessia, ane-
mia severa, cardiopatie cianogene, colestasi intraepatica.

Tabella 9.8
Accertamenti condivisi da tutti i protocolli diagnostici relativi al nato morto (Corabian,?® modificata)

Anamnesi materna e familiare  Tutti i protocolli raccomandano:
1. precedente storia ostetrica
2. valutazione degli accertamenti svolti in epoca prenatale
3. anamnesi familiare materna e paterna
In 5 protocolli su 6 & prevista I'anamnesi relativa alla gravidanza in corso

Accertamenti materni Tutti raccomandano |'esecuzione dello screening della trasfusione
feto-materna con Kleihauer-Betke test (5 su 6)
La maggior parte dei protocolli (5 su 6) raccomanda |'esecuzione di:
e amniocentesi

indagine con ultrasuoni

emocromo e piastrine

sierologia sifilide e rosolia

test emoglobina A1C

Esame esterno del cadavere Tutti i protocolli raccomandano:
e esame esterno del cadavere
autopsia
fotografia
esame radiologico
biopsia (ago o tessuto) per analisi DNA, studi citogenetica e colture

Esame funicolo e sangue Tutti i protocolli raccomandano:

funicolare (o neonato) ® esame mMacroscopico e istopatologia
La maggior parte dei protocolli (5 su 6) raccomanda:
® gruppo sanguigno
® emocromo

Esame della placenta Tutti i protocolli raccomandano:
® esame macroscopico e istopatologia
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e fattori di rischio: eta materna avanzata, nulliparita, fumo materno, sovrappeso e obesita.

Nella tabella 9.9 sono riportati gli accertamenti non condivisi da tutti i protocolli.

Gli autori del rapporto di fechnology assessment®® hanno selezionato dalla letteratura set-
te studi che valutano il contributo diagnostico dei diversi accertamenti in caso di nato mor-
to. Gli studi sono osservazionali (cinque retrospettivi e due prospettici), sono condotti in Eu-
ropa (cinque) e USA (due) e presentano limiti metodologici. Nessuno di essi effettuala com-
parazione tra diversi protocolli; essi effettuano la comparazione tra le diagnosi basate su da-
ti clinici (pit1 0o meno associati a quelli autoptici) versus le diagnosi poste attraverso 'indagi-
ne autoptica e ’esame della placenta. Gli autori evidenziano ampie variazioni allorché si va-
lutala potenzialita diagnostica dei diversi esami:

¢ lautopsiarisulta diagnosticanel 10,2-38,0% dei casi; confermativa di diagnosi nel 28,6-89,0%
e fornisce informazioni aggiuntive nel 3,9-24,3%;

* l'esame della placenta risulta diagnostico nel 10,2-38,0% dei casi; confermativo nel 75% e
fornisce informazioni aggiuntive nel 22,7-46,3%.

¢ nonrisultachiaroil valore degli altri accertamenti proposti nei diversi protocolli diagnostici.

Siconferma quanto segnalato da unaserie di studi, anche successivi al rapporto stesso, sul
ruolo fondamentale che assumono I’autopsia el’esame della placenta.??-192Un rilevante con-
tributo alla natimortalita € determinato da una disfunzione placentare (si pensi solo al ruolo
della restrizione di crescita fetale); comprendere meglio la fisiopatologia placentare potreb-
be determinare la possibilita di individuare precocemente i casi a rischio di morte fetale.?

Lesame della placenta non sempre viene effettuato'® e si osserva un declino nella frequenza
di esecuzione dell’autopsia per I'opposizione dei genitori o, in minor misura, perché siritie-
ne chela causa di morte sia evidente e non necessiti di conferme.104-106

Allorché nonssi ottengal’autorizzazione a effettuare ’autopsia & possibile investigare la cau-
sa di morte integrando!’ '’esecuzione di biopsie tissutali e analisi dei liquidi organici con un
pittampio ricorso alla diagnostica per immagini (radiografia senza o con contrasto, studio con
ultrasuoni), in particolare conl'impiego della risonanza magnetica, che potrebbe comporta-
re vantaggi anche se impiegata come indagine complementare all’autopsia.!08-110

Un problema non secondario & costituito dalla concordanza diagnostica delle indagini au-
toptiche e placentari. Un audit condotto tra gli anatomo-patologi con competenze perinata-
li del Regno Unito evidenzia che il referto autoptico ¢ insoddisfacente nel 39% dei casi e I'i-
stologia ¢ inadeguata nel 50%; le considerazioni interpretative o i commentirisultano inade-
guatinel 57% dei casi.!!!

Nel caso dell’'indagine placentare la concordanza diagnostica risulta maggiore quando si
evidenzino segniistologici di infiammazione/infezione rispetto a quelli determinati da un’i-
poperfusione placentare.!!2

Limpossibilita di determinare quale sia il contributo specifico degli altri accertamenti risente
dell'insufficiente esplicitazione dei criteri con i quali essi vengono proposti nel singolo caso.

Leffettuazione di un’approfondita indagine in caso di nato morto harilevanti conseguenze
sul piano dell’analisi del rischio di ricorrenza, dell’assistenza preconcezionale in caso di fu-
tura gravidanza (in termini di diagnosi e terapia); un’analisi, condotta nell’ambito del Wisconsin
Stillbirth Service Program, stimain circa $ 1.450 il costo di una valutazione completa del caso.!'?
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Tabella 9.9
Accertamenti proposti da uno o piu protocolli

BCRCP®" AMA%  CPSM%  WIiSSP®> PSANZ* MFMC®*

Accertamenti materni

Gruppo sanguigno F
Fattore Rh

Test di Coombs F
Elettroforesi Hb

Accertamenti per trombofilia A A AF
Tempo protrombina/tromboplastina
Screening Ag leucociti

Screening Ab piastrine specifici
Sierologia Parvovirus B19

Sierologia Cytomegalovirus
Sierologia Toxoplasma Gondii
Sierologia Herpes simplex
Sierologia HIV

Test tubercolina o Mantoux
Emocoltura

Coltura feci

Colture vaginali per aerobi/anaerobi A
Test tolleranza glucosio

Sierologia patologia autoimmune A A
Studio funzione tiroidea A
Studio funzione epatica F

Studio funzione renale F

Studio coagulopatia (DIC) A

> > > > > >
> - > T ™
-
- -
- T m o> > >

>
>P> T > T Mmoo

ﬂ
>
L
z

Esame del feto
Tamponi di superficie (naso, orecchio) F
Indagine US e RMN

Esame funicolo e sangue funicolare
(o neonato)

Esami colturali A F F F
Citogenetica A A A F F F
Sierologia sifilide F F F

IgG e IGM Parvovirus B19 F F F
Cytomegalovirus F F F
Toxoplasmosis F F F

Herpes simplex F

Fattore Rh F

Screening anticorpi (test di Coombs) F F F F

Conteggio globuli rossi nucleati F

Esame della placenta

Citogenetica A A A F F F
Esami colturali A A F F F

F: esame fondamentale; A: esame addizionale
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Una risposta alla complessita: 'audit clinico perinatale

Laraccolta dei dati relativi alle morti fetali risente della complessita diagnostica esplicita-
tanei precedenti paragrafi; la semplice registrazione degli eventi nelle statistiche correnti non
¢ in grado di fornire sufficienti elementi di conoscenza del fenomeno e comporta un impor-
tante rischio di misclassificazione.!1411¢ A fronte delle difficolta metodologiche che caratte-
rizzano lo studio della morte fetale!!” puo essere utile ricorrere all’audit clinico.

Per audit clinico siintende una «metodologia di valutazione che permette, attraverso l'im-
piego di determinati criteri, di confrontare le procedure assistenziali a degli standard rico-
nosciuti, allo scopo di misurare la qualita di queste procedure e deirisultati dell’assistenza, con
'obiettivo di migliorarli».!!8

Lauditclinicoinclude due processi complementari: la revisione di procedure assistenziali
in casi di predefinito esito sfavorevole, conosciuto come evento sentinella, e la revisione di speci-
fiche prestazioni assistenziali, definito come fopic audit. Eventi sentinella sono quelle condi-
zioniin cuiil verificarsi di un singolo caso di malattia o disabilita o una singola morte prema-
tura giustifichila domanda: «Perché e accaduto?».! Nel topic audit'?°1a pratica attuale viene
confrontata con la (migliore) pratica standard, basata su prove di efficacia desunte dallaricerca
scientifica o su consenso di esperti; 'assistenza viene quindi valutata in rapporto a un punto
di riferimento, stabilito in modo esplicito sulla base delle prove di efficacia disponibili.}!

Lauditrelativo alla mortalita perinatale puo essere svolto a tre livelli, non mutuamente esclu-
sivi: la semplice registrazione del numero dei morti, la classificazione delle cause di morte e
I'individuazione dei possibili fattori evitabili o di cure sub-ottimali.'?2 Laraccolta dei datinon
costituisce di per sé un’attivita di audit, &€ necessaria una discussione degli stessi utilizzando
standard di riferimento e tale analisi deve prevedere una metodologia in grado di innescare
il «ciclo dell’audit», ovvero'identificazione degli interventi in grado di migliorare la qualita as-
sistenziale.

Le difficolta nel condurre un audit relativo alla natimortalita possono essere determinate da:

¢ insufficienti elementi di conoscenza (incompletezza dell’anamnesi e degli accertamenti ef-
fettuati, insufficienti competenze specifiche dei professionisti coinvolti);

* mancanza deglistandard diriferimento. La rarita di alcune condizioni non permette sem-
pre di poter confrontarsi con la migliore pratica clinica; cio comporta importanti proble-
mi di riproducibilita e validita allorché si vogliano individuare i fattori evitabili.12

Uno dei pittimportanti sistemi di rilevazione dei decessiin epoca perinatale, la Confidential
Enquiry into Maternal and Child Health (http:/ /www.cemach.org.uk), prevede la raccolta dati
da parte direferentilocali (nei singoli punti nascita) e l’elaborazione e l’analisi a livello regio-
nale da parte di un gruppo multidisciplinare (presenza di ginecologo, ostetrica, pediatra, anato-
mo-patologo, medico di medicina generale e altri professionisti che possono essere coinvolti).

Il gruppo multidisciplinare, oltre a classificare i casi (Wigglesworth-Aberdeen), esprime un
giudizio sulla qualita dell’assistenza fornita (secondo lo schemariportato nella tabella 9.10).

Una dettagliata analisi di tali giudizi e riportata in una delle indagini ad hoc'?* che accom-
pagnano solitamente il Report annuale della mortalita perinatale, relativa a 422 nati morti. Nel-
la tabella 9.11 sono riportati i fattori assistenziali, rilevati dal panel di esperti, pil1 frequente-
mente associati a inappropriatezza.

Un’impostazione analoga, con audit a livello regionale, & quella proposta dal gruppo di la-
voro della Societa perinatale dell’Australia e Nuova Zelanda,?° che ha redatto delle linee-gui-
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Tabella9.10
Qualita dell’assistenza in caso di nato morto

Grado 0 Assistenza adeguata

Grado 1 Assistenza non adeguata (suboptimal care), un diverso trattamento
non avrebbe influenzato gli esiti

Grado 2 Assistenza non adeguata (suboptimal care), un diverso trattamento
avrebbe potuto determinare un differente esito

Grado 3 Assistenza non adeguata (suboptimal care), un diverso trattamento
avrebbe determinato ragionevolmente un differente esito

Tabella 9.11
Fattori di inappropriatezza assistenziale (suboptimal care) piu frequentemente rilevati dal panel'2

Natura dell’inappropriatezza nell’assistenza N. commenti

Riconoscimento del rischio
* mancato riconoscimento dell’alto rischio al momento della presa in carico 30

Crescita fetale

¢ inadeguato monitoraggio della crescita fetale 33
o difetto nel riconoscere la restrizione della crescita fetale 16
o difetto degli interventi in caso di restrizione della crescita fetale 19

Movimenti fetali

o difetto degli interventi in caso di riduzione dei movimenti fetali 21
® mancata spiegazione alla donna dell'importanza dei cambiamenti dei movimenti fetali 19
¢ riduzione dei movimenti fetali riferiti dalla donna solo dopo il parto 29

Gestione clinica

o difetto degli interventi in situazioni/anamnesi ad alto rischio 60
¢ difetto degli interventi rispetto a ipertensione/proteinuria 30
* mancata definizione del piano di assistenza 19
o difetto degli interventi rispetto ad alterazioni cardiotocografiche prenatali 13
o difetto nel prescrivere o ripetere un test di tolleranza al glucosio 13
¢ inadeguata assistenza a donna diabetica 14
¢ inappropriato coinvolgimento dello staff nel piano assistenziale 28

Comunicazione

e scarsa documentazione 62
® scarsa comunicazione orale o scritta 33
Stili di vita

* madre fumatrice 23
e scarsa frequenza della donna ai controlli previsti in gravidanza 16

Post-partum

¢ inadeguatezza dello screening dopo la morte fetale 11
e post-mortem: mancato invio dei campioni, problemi di qualita 66
e supporto al lutto 7
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darelative all’audit della mortalita perinatale.”?A differenza dell’esperienza del Regno Unito,
in questo caso vi e una formalizzazione del gruppo dilavoro multidisciplinare che svolge I'audit
nei singoli punti nascita (che se di piccole dimensioni possono essere associati). La riprodu-
cibilita delle classificazioni e, soprattutto, I'identificazione degli elementi di inappropriatez-
za diagnostica puo migliorare se ai diversi gruppi multidisciplinari vengono forniti gli stan-
dard assistenziali. Uno studio che valuta lariproducibilita dell’audit su tre aree specifiche: va-
lutazione della modalita di accettazione al momento del ricovero, riconoscimento dell’«inci-
dente» e modalita del parto, evidenzia una buona riproducibilita nel giudizio tra un panel di
professionisti che operano alivello locale e due panel esterni, quando siano ben definiti gli stan-
dard diriferimento.!2¢

Per quanto riguarda la potenzialita dell’audit nel rilevare 'appropriatezza assistenziale si
segnalano tre studi:

* un audit condotto in 10 regioni europee,'?” con alcunilimiti metodologici,'? evidenzia ri-
levanti variazioni nell’appropriatezza dell’assistenza (suboptimal care) nei diversi Paesi, con
un’associazione inversa tralivello dell’assistenza e tassi di mortalita perinatale. Tra i fatto-
ri pitt frequenti di inappropriatezza un importante ruolo assume il mancato riconoscimento
della restrizione della crescita fetale;

¢ unauditretrospettivo, condotto in Norvegia,'?¢ harilevato una maggiore frequenza di inap-
propriatezza assistenziale nelle donne nate in Paesi «<non occidentali» (Europa dell’Est, Asia,
Africa, Centro e Sud America, Turchia), in particolare per quanto riguarda gli interventi ri-
volti a casi con condizioni fetali «non rassicuranti» e all’assistenza al travaglio.

Tra I'inappropriatezza assistenziale un ruolo particolare & assunto dalle modalita e dal-
I'efficacia del processo comunicativo. Una revisione della letteratura!® identifica undici stu-
di nei quali un difetto di comunicazione tra professionisti viene rilevato come possibile fat-
tore di assistenza inappropriata; nei tre studi che riportavano il numero di casi la frequenza
dei difetti di comunicazione é tra il 24-29% dei casi.

Per quantoriguardal’efficacia dell’audit (e feedback) nel ridurre la mortalita perinatale una
revisione sistematica'?! non ha individuato studi clinici randomizzati. Nonostante cio e da sot-
tolineare comel’audit possa contribuire a migliorare la prassi assistenziale.!3 In uno studio's!
effettuato nell’ambito della Confidential Enquiry into Maternal and Child Health sono stati
analizzati i cambiamenti registrati nell’appropriatezza dell’assistenza intrapartum dopo gli
interventi decisi sulla base dell’audit. Nella linea di base dell’audit la frequenza di assistenza
inappropriata eradel 74% (gradi 2 e 3 della tabella 9.10), ridotta nei periodi successivi (cadenza
circa annuale) al 23%, 27%, 27%, 32% fino al 9%.

A fronte di un evento relativamente raro e di elevata complessita, quale quello della nati-
mortalita, sembra evidente la necessita di utilizzare entrambe le modalita di audit:

* [l'audit dell’evento sentinella: il gruppo multidisciplinare a livello locale, attraverso I'audit
sul singolo caso clinico, hala possibilita di ottimizzare la comunicazione nei confronti del-
lafamiglia e, nello stesso tempo, di migliorare la qualita delle informazioni che vengono cen-
tralizzate nel topic audit.

* il topic audit: la rarita delle esposizioni e degli eventi rende necessaria I’analisi cumulati-
va dei casirispetto agli standard. I risultati del topic audit sono di fondamentale importanza
anche nello svolgimento dell’audit dell’evento sentinella.
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