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RESUMO

Introducdo: A hemorragia pos-parto (HPP) é a principal causa de morbimortalidade
materna perinatal e possui diversos conceitos, sendo o mais comum: perda de no
minimo 500 mililitros via trato genital apos parto vaginal, e até 1000 para o cesariano. A
HPP refrataria a condutas conservadoras, como medicamentos uterotdnicos e
massagem uterina, tem abordagem cirurgica e/ou radiologica, no qual a embolizacéo de
artérias uterinas (EAU) e a histerectomia, habitualmente subtotal abdominal, tém papel
preponderante. Entretanto, poucos estudos comparam os procedimentos, identificando
seus desfechos clinicos e efetividade. Além disso, a EAU repercute pouco sobre a
fertilidade, sendo associada a um menor nimero de complicacbes e alto sucesso
técnico. Objetivo: Comparar a efetividade dos procedimentos de EAU versus
histerectomia cirdrgica aberta no controle da HPP aguda. Métodos: Foi realizada uma
revisdo sistematica da literatura com metanalise. O registro do protocolo se encontra na
base PROSPERO (CRD42023400905). Foram utilizados descritores indexados
(Medical Subject Headings), como “Hysterectomy”, “Embolization” e “Postpartum
Hemorrhage”, e termos varidveis nas bases de dados: MEDLINE, Pubmed,
ScienceDirect, Cochrane Library, CINAHL (através do EBSCOhost), Dimensions e
Scielo. Resultados: De um total de 3328 registros, 5 estudos observacionais foram
incluidos apés triagem. 4.708 procedimentos, reunindo 2886 histerectomias e 1822 de
EAU, foram analisados. O grupo EAU teve maior prevaléncia em partos vaginais
(n=977), e o grupo histerectomia teve maior indicacdo na via cesariana de parto
(n=1920). Nas pacientes primiparas, a EAU teve maior indicacdo (OR 2,78; IC 95%:
1,54-5,0, p = 0,001). A atonia uterina foi a principal etiologia da HPP tendo a EAU como
sua principal abordagem quando comparada a histerectomia (OR 1,94; IC 95%: 1,43-
2,64, p < 0,001), ao passo que as anormalidades placentarias, como causa da HPP,
ocorreram em 130 casos de EAU e 82 casos de histerectomia, com maior associacao a
indicacao de histerectomia (OR 1,7 (95% IC: 1,225-2,36, p=0,002). A EAU demonstrou
efetividade, ndo exigindo conversao a histerectomia em 82-100% dos casos nos estudos
incluidos, e menor frequéncia de complica¢des pré-procedimento (0% versus 14,8%) e
em todo o periodo (16,45% versus 28,8%). 35 pacientes (6%) exigiram conversao a
histerectomia para controle da hemorragia, e 27 pacientes (4,6%) passaram por
reembolizacdo, com 100% de sucesso no controle hemorragico. Quando comparado
desfechos clinicos entre os grupos, o grupo EAU foi relacionado a um melhor controle
hemorragico quanto a utilizagcdo média de unidades de hemécias (Mean Difference 8.73
(95% IC: 4.01-13.45, 1?=79%), e menor incidéncia de transfusdes macicas (RR 0,51
(95% IC: 0,43-0,60, 12=0%). As pacientes submetidas a EAU apresentaram tempo de
internacdo hospitalar menor do que as submetidas a histerectomia (mediana de 7 dias
versus 9-10 dias, respectivamente). Nao houve diferenca, quanto a taxa de mortalidade
entre os grupos, RR 0,55 (95% IC: 0,18-1,72, 12=0%). Nos estudos incluidos, ndo houve
registro de comprometimento da fertilidade pds-EAU, com retorno da menstruagcéao
normal apés ocorréncias de oligomenorreia, em 19 casos (3,3%). Conclusdes: A EAU
para controle da HPP apresenta melhores taxas de morbidade comparada a
histerectomia, tanto nas vias cesariana e vaginal de parto. Esta também relacionada a
uma menor incidéncia de transfusées macicas e utilizacdo de unidades de hemacias,
sugerindo maior efetividade no controle hemorragico da HPP, além de proporcionar a
preservacgao uterina, manutencéao da fertilidade e menor tempo de internacéo hospitalar,
guando comparada a histerectomia.

Palavras-chave: Embolizacdo da Artéria Uterina. Histerectomia. Hemorragia Pés-Parto.



ABSTRACT

Introduction: Postpartum hemorrhage (PPH) is the leading cause of perinatal maternal
morbidity and mortality and has various definitions, with the most common being a
minimum of 500 milliliters of blood loss via the genital tract after vaginal delivery, and up
to 1000 for cesarean. PPH refractory to conservative management, such as uterotonic
medications and uterine massage, has a surgical and/or radiological approach, in which
uterine artery embolization (UAE) and subtotal abdominal hysterectomy have a
preponderant role. However, few studies compare these procedures, identifying their
clinical outcomes and effectiveness. In addition, UAE has little impact on fertility, being
associated with fewer complications and high technical success. Objective: To compare
the effectiveness of UAE versus open surgical hysterectomy in the control of acute PPH.
Methods: A systematic review of the literature with meta-analysis was performed. The
protocol registration is available in the PROSPERO database (CRD42023400905).
Indexed descriptors (Medical Subject Headings), such as "Hysterectomy,"
"Embolization,” and "Postpartum Hemorrhage," and variable terms in the databases:
MEDLINE, Pubmed, ScienceDirect, Cochrane Library, CINAHL (through EBSCOhost),
Dimensions, and Scielo were used. Results: Out of a total of 3328 records, 5
observational studies were included after screening. 4,708 procedures, comprising 2,886
hysterectomies and 1,822 UAE, were analyzed. The UAE group had a higher prevalence
of vaginal deliveries (n=977), and the hysterectomy group had a higher indication for
cesarean delivery (n=1920). In primiparous patients, UAE had a higher indication (OR
2.78; 95% CI: 1.54-5.0, p=0.001). Uterine atony was the main etiology of PPH, with UAE
being the main approach when compared to hysterectomy (OR 1.94; 95% CI: 1.43-2.64,
p<0.001), while placental abnormalities as the cause of PPH occurred in 130 cases of
UAE and 82 cases of hysterectomy, with a greater association with the indication of
hysterectomy (OR 1.7 (95% CI: 1.225-2.36, p=0.002). UAE demonstrated effectiveness,
not requiring conversion to hysterectomy in 82-100% of cases in the included studies,
and a lower frequency of pre-procedural complications (0% versus 14.8%) and
throughout the period (16.45% versus 28.8%). 35 patients (6%) required conversion to
hysterectomy for bleeding control, and 27 patients (4.6%) underwent re-embolization,
with 100% success in bleeding control. When clinical outcomes were compared between
groups, the UAE group was related to better hemorrhage control regarding the average
use of red blood cell units (Mean Difference 8.73 (95% CI: 4.01-13.45, 1>=79%), and a
lower incidence of massive transfusions (RR 0.51 (95% ClI: 0.43-0.60, 1°=0%). Patients
undergoing UAE had a shorter hospital stay than those undergoing hysterectomy
(median of 7 days versus 9-10 days, respectively). There was no difference in mortality
rate between groups, RR 0.55 (95% CI: 0.18-1.72, 1°=0%). In the included studies, there
was no reported impairment of fertility post-uterine artery embolization (UAE), with a
return to normal menstruation after occurrences of oligomenorrhea in 19 cases (3.3%).
Conclusions: UAE for the control of postpartum hemorrhage (PPH) has better morbidity
rates compared to hysterectomy, in both cesarean and vaginal delivery routes. It is also
associated with a lower incidence of massive transfusions and use of red blood cell units,
suggesting greater effectiveness in the hemostatic control of PPH, as well as providing
uterine preservation, maintenance of fertility, and shorter hospitalization time compared
to hysterectomy.

Keywords: Embolization. Postpartum Hemorrhage. Hysterectomy.
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1. INTRODUCAO

A hemorragia pés-parto (HPP) é a principal causa de morbimortalidade materna
perinatal em todo mundo e possui diversos conceitos na literatura, sendo o mais comum:
a perda de no minimo 500 mililitros via trato genital apds trabalho de parto vaginal, e até
1000ml para o cesariano (1). Estima-se que um quinto das mortes maternas em todo
mundo sejam causadas por HPP (2), principalmente em paises de baixa e média renda
(3), além de ser responsavel por sequelas como: faléncia de érgdos, choque, sindrome
compartimental, trombose, sindrome do desconforto respiratério agudo e sepse, 0 que
evidencia sua gravidade e necessidade de tratamento precoce e efetivo (4). A etiologia
da HPP pode ser variada, admitindo um espectro amplo de desordens placentéarias até
a causa principal: atonia uterina, que pode ser a responsavel em até 80% dos casos (5).

O tratamento de primeira linha inicialmente é feito por meio de terapias
conservadoras como medicamentos uterotonicos, principalmente a ocitocina e as
prostaglandinas, massagem uterina externa e a compressao bimanual (4). Quando a
HPP se torna refrataria a essas medidas, sdo recomendadas medidas cirargicas e
radiolégicas de maior complexidade, como: tamponamento intrauterino com baldo,
ligadura arterial, suturas de compressao uterina, embolizacéo arterial e, principalmente
as pacientes em coagulopatia, a histerectomia, habitualmente subtotal abdominal, sendo
estes ultimos os mais comuns (2,6).

Devido a vantagem de preservacdo da fertilidade, a embolizacdo de artéria
uterina € uma alternativa a histerectomia, permitindo que as mulheres tenham retorno
do ciclo menstrual normal. Além disso, sdo registradas poucas complicacdes maiores
ou efeitos adversos quando comparado os procedimentos de embolizacdo em relacéo
a morbidade da histerectomia (7). Todavia, o método ainda é pouco observado na
préatica clinica (1) e sua seguranca pode ser questionada, quanto a necessidade de
transferéncia das pacientes para unidades estruturadas com radiologia intervencionista
(5,6), 0 que representa um risco as pacientes em importante instabilidade hemodinamica
(8,9), gerando divergéncias para abordagem escolhida no contexto da hemorragia pos-
parto.

Entretanto, poucos estudos comparam a histerectomia e a embolizacdo das
artérias uterinas, identificando os desfechos clinicos das pacientes refratarias as
condutas clinicas iniciais e que requerem estas abordagens, reconhecidamente mais

complexas e mais invasivas. Além disso, o0 método de EAU viabiliza a manutencao do
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Utero, podendo preservar, assim, a fertilidade, sendo associado a uma baixa incidéncia
de complicagcbes, alto sucesso técnico e seguranga, inclusive nos casos de
reabordagem e necessidade de reembolizac&o. Tais pontos reiteram a importancia de
estudos que comparem as duas abordagens no controle da HPP, bem como avaliem o

seguimento das pacientes e a incidéncia de complicagdes.



2. OBJETIVO

Comparar a efetividade dos procedimentos de embolizacéo de artérias uterinas

versus a histerectomia cirdrgica aberta para o controle da hemorragia pos-parto aguda.



3. REVISAO DE LITERATURA

3.1 Hemorragia no pos-parto

A hemorragia pos-parto (HPP) é registrada como a maior causa de mortalidade
obstétrica no mundo, com estimativas de até 140.000 mortes anuais (10). Ela pode ser
definida como a perda de sangue pelo trato genital acima de 500 ml apds o parto vaginal,
no qual um gquantitativo superior a 1000 ml representa HPP severa, levando, assim, a
instalacao clinica de instabilidade hemodinamica (5). A delimitacdo dessas defini¢cdes é
divergente dentro da literatura, pela dificuldade de afericdo exata da perda sanguinea.
Como exemplo, alguns guidelines internacionais definem o limiar de 1000 ml para
classificacdo de hemorragia pés-parto, na cesariana (1,6,11).

A atonia uterina é a causa mais prevalente de HPP, responsavel por 50-80% das
ocorréncias, correspondendo a uma anormalidade na contratilidade uterina, a qual
garante hemostasia mecéanica, apdés nascimento. Em seguida, anormalidades
placentarias, e outras causas menos frequentes: coagulopatias, rotura uterina, e
hematoma retroplacentario (5,10,12).

As anormalidades placentarias representam uma diversidade de apresentacdes.
A placenta prévia representa menor risco de hemorragia pos-parto, ao passo que as
anormalidades placentarias invasivas, accreta, increta e percreta, trazem risco de
hemorragia massiva e maior necessidade de abordagem por histerectomia no pés-parto
(13).

Quanto a etiologia da HPP secundaria a atonia uterina, fatores de risco definitivos
podem ser delimitados: populacdo asiatica, histérico de HPP prévia de qualquer
etiologia, diabetes mellitus preexistente ou gestacional, desordens placentarias, trabalho
de parto prolongado e trauma no trato genital durante o nascimento (14). Além disso,
podem ser definidos fatores de risco provaveis, como: doencas hipertensivas da
gestacéo, nuliparidade, multiparidade, entre outros (10,14).

O manejo da HPP perpassa por uma diversidade de abordagens proporcionais
a gravidade do quadro. Em geral, € iniciado a massagem uterina bimanual (manobra de
Hamilton), estratégia voltada a principal etiologia: a atonia, estabelecimento de acesso
venoso e infusdo medicamentosa, como: ocitocina e prostaglandinas (misoprostol). Com
permanéncia do quadro hemorragico, h4 a necessidade de reparo de laceragoes,

curetagem uterina, tamponamento, ligadura, e, em casos mais graves, embolizacdo de
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artérias uterinas (EAU) ou realizacdo de histerectomia (6).

3.2 Embolizacéo arterial uterina e histerectomia na abordagem da hemorragia pos-

parto refrataria as condutas conservadoras iniciais

A terapia por EAU visa a desvascularizagdo de um tecido-alvo, proporcionando
tratamento paliativo para uma lesdo (15). No contexto da HPP, a EAU visa o
interrompimento da via de sangramento, pela oclusdo temporaria do suprimento
sanguineo miometrial (tempo médio de 2 a 6 semanas), periodo suficiente para reducéo
do quadro hemorréagico (6).

A EAU admite uma série de dispositivos embolizantes, como: fragmentos
(esponja de gelatina/gelfoam), microesferas e molas (15,16). Para HPP, a utilizacdo da
esponja de gelatina € mais comum, por ser um agente hemostéatico temporario, atraves
do método de embolizag&o das artérias uterinas ou iliacas internas, bilateralmente (1,6).

Atualmente, o método € reconhecido como terapia de escolha para HPP refrataria
as condutas clinicas e medicamentosas iniciais, com beneficio semelhante para ambas
as vias de parto: cirdrgico e vaginal (17,18). Todavia, ainda se trata de um método pouco
observado na pratica hospitalar e pouco comparado a terapias usuais, como a
histerectomia, que representam abordagens mais invasivas e idealmente reservadas a
pacientes mais graves (1).

Tipicamente, o método por EAU exige transferéncia da paciente para unidades
estruturadas para radiologia intervencionista, algo inviavel a pacientes com instabilidade
hemodinamica importante (1,6). Contudo, € sugerido que a recuperacdo hemodinamica
da paciente possa ser realizada conjuntamente ao preparo e realizacdo do procedimento
de EAU (6).

O sucesso técnico no controle da hemorragia pos-parto pode alcancar até 98%,
registrando valores semelhantes mesmo nos pacientes que exigem reabordagens e
nova embolizagcdo, com um baixo nimero de complicagbes (4,19). Apesar disso, ha
registro de complicagcbes raras importantes que merecem atengdo, COmo necrose
vesical, lesbes de tecidos pélvicos e embolizacao inadvertida de artérias ovarianas, uma
causa de infertilidade relacionada a EAU (1,15).

Um grande beneficio da EAU é a manutencédo da fertilidade, em comparacéo a
outras opcgdes terapéuticas a hemorragias refratarias ao tratamento menos invasivo,

como a histerectomia, no qual podem ser registrados ciclos menstruais regulares de até
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97% apobs seguimento de pacientes embolizadas (20).

A abordagem da HPP pela histerectomia é tida como ultimo recurso as situacdes
refratarias as abordagens clinicas iniciais, em especial para pacientes em quadro de
coagulopatia. A realizacao da histerectomia no pés-parto difere da realizada fora desse
contexto, uma vez que a dilatagdo dos vasos pélvicos circundantes acrescentam risco
de hemorragias e comprometimento do campo cirargico, sendo indicado por muitos, a
histerectomia subtotal abdominal a maioria dos casos. Esse procedimento é constituido
pela retirada do corpo uterino com manutencéo do colo do érgéo (6,21,22).

A histerectomia pode ser relacionada a um importante nimero de complicacdes,
como: infecgéo, laceracdes genitais, entre outros, que podem totalizar incidéncia de 10
a 34% dos casos, taxa superior as demais abordagens no pés-parto (9). Em adicao, a
histerectomia aberta pode representar complicacbes adicionais, 0 que exige
conhecimento preciso da técnica e anatomia pélvica, como: fistulas vesico-vaginais,
perfuracao intestinal e lesdes ureterais (22).

Um importante ponto € a repercussao psicossocial da HPP e do tratamento por
histerectomia. Nesse contexto, a histerectomia de emergéncia constitui fator de risco
para Transtorno de Estresse PoOs-Traumatico (TEPT), alcancando incidéncia de até

64%, apds o procedimento como tratamento da hemorragia (23).
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4. METODOS

4.1 Desenho do estudo

Trata-se de uma revisao sistematica da literatura com metanalise. O registro do
protocolo para esta revisdo sistematica se encontra na base PROSPERO, com cédigo
de identificacdo: CRD42023400905.

4.2 Estratégia de busca

A pesquisa foi realizada via descritores indexados na plataforma Medical Subject
Heading (MeSH) e via termos variaveis nas seguintes bases de dados: MEDLINE,
Pubmed, ScienceDirect, Cochrane Library, CINAHL (através do EBSCOhost),
Dimensions e Scielo. Os termos foram relacionados a “Embolizagao”, “Histerectomia” e
“‘Hemorragia Pés-Parto”. O periodo de busca dos artigos foi entre 19 e 22 de marco de
2022, sendo obtidos todos os resultados desde a criacdo do banco de dados até o
periodo de busca.

As combinacdes de descritores para cada base seguiram a estratégia
apresentada no Apéndice A. Em todas as bases de dados, foram consideradas
publicacdes em inglés, espanhol e portugués.

O Rayyan Software® foi utilizado para remover duplicatas e para triagem por
titulos e resumos, por dois investigadores de forma independente. Possiveis

divergéncias serdo resolvidas por um terceiro investigador sénior.

4.3 Critérios de incluséo e excluséo

Estudos analiticos originais observacionais prospectivos ou retrospectivos foram
obtidos em texto completo e avaliados de forma independente, sendo incluidos se
atendessem aos seguintes critérios: estudos com amostras superiores a dez
participantes que compararam grupos de pacientes que realizaram embolizacdo ou
histerectomia pos-parto e identificacdo de varidveis de progndstico clinico, perda de
sangue registrada maior que 500 ml apés parto vaginal ou maior que 1000 ml apos
cesariana e hemorragia pos-parto primaria ou secundaria, com sangramento persistente
ap0s tratamentos convencionais. Foram excluidos da revisdo estudos que

apresentassem duplicatas, revisdes tedricas ou relatos de caso.
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4.4 Extragao de dados

Os dados dos estudos incluidos a partir dos critérios de elegibilidade foram
coletados e organizados em tabela preenchida pelos autores. Dois autores, de forma
independente, realizaram a extracdo de dados, e possiveis divergéncias resolvidas por

um investigador sénior. Os dados incluiram:

4.4.1 Dados do estudo: autores, ano de publicagéo e desenho do estudo;
4.4.2 Dados da parturiente: idade, gravidez prévia, comorbidades e tipo de parto, perda
de sangue em mililitros, tempo de operacéo, procedimentos realizados na tentativa de
contencdo sanguinea antes da embolizacdo ou histerectomia (baldo uterino, suturas
uterinas, drogas, etc), intervalo entre o parto e a embolizag&o ou histerectomia, a causa
da hemorragia (mioma, placenta acreta, atonia, deficiéncia de coagulagéo, etc) e taxas
sanguineas laboratoriais; uso de hemoderivados, bolsas de sangue e realizacdo de
transfusdo macica,
4.4.3 Dados do grupo que realizou embolizagcdo: numero de emboliza¢des, material
utilizado, artérias embolizadas; complicacdes e necessidade de reembolizacdo ou
histerectomia; taxa de morbimortalidade.
4.4.4 Dados do grupo que realizou histerectomia: numero de histerectomias e
complicagbes, ou taxa de conversdo para o tratamento por embolizacdo, taxa de
morbimortalidade.

A taxa de sucesso da embolizacéo e da histerectomia foi definida como parada

completa da hemorragia com estabilizacdo hemodinamica, sem cirurgia subsequente.

4.5 Anélise de Viéses

A andlise de viéses foi feita utilizando a ferramenta da colaboracdo Cochrane
(Anexo A), ROBINS-I (Risk Of Bias In Non-randomized Studies of Interventions) para
estudos observacionais (24). Dois revisores avaliaram o viés dos estudos selecionados
independentemente e desacordos foram resolvidos por um terceiro investigador sénior.
Através da ferramenta, os estudos podem ser classificados em: baixo, moderado, sério
ou critico risco de viéses. Estudos classificados como moderado, sério ou critico risco
de viés nao foram utilizados para analise comparativa de fatores de risco, progndstico

ou efeitos da intervencéo através de metanalise.

4.6 Planejamento de andlise estatistica
A analise estatistica foi realizada de acordo com o Cochrane Handbook for
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Systematic Reviews of Interventions e o Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analysis (PRISMA). Para variaveis dicotdbmicas, foram utilizados
valores para a razéo de risco (R.R.) com 95% IC. Variaveis continuas foram expressas
como a diferenca entre sua média ponderada com 95% IC, e utilizando o valor de P
calculado a partir dos dados dos estudos. Para confeccdo da metandlise, foram
considerados efeitos randémicos, por se tratarem de amostras poplulacionais diferentes
e a baixa possibilidade de estudos semelhantes na pratica clinica. O teste Q de Cochran
e o valor do I? para avaliacdo da heterogeneidade entre estudos foram utilizados, e
heterogeneidade importante foi definida pelo valor padronizado de 12> 40%. Valores de
p < 0,05 foram considerados estatisticamente significantes. Cada resultado foi calculado
usando o software Review Manager v5.4.

Foi utilizado regressao logistica binaria para analisar a associacdo univariada
entre variaveis maternas pré-procedimento e a indicacao de tratamento, representando
os resultados através da medida de associacdo Odds Ratio associado ao intervalo de
conflanca de 95%. Valores de p < 0,05 foram considerados estatisticamente
significantes.

Para obtencdo do numero de transfusdes macicas (utilizacdo de 8 ou mais
unidades de hemacias) e avaliacdo desse desfecho por metandlise, foi admitido
distribuicdo normal da amostra para os estudos que representaram o niumero de bolsas
de sangue utilizadas por média e realizaram comparacao através do teste t de Student
entre 0s grupos embolizacdo e histerectomia. Através dos dados de média e desvio
padrao fornecidos em cada grupo, foi utilizado o programa Microsoft Excel 2019, e a
funcdo (=NORM.DIST(x; média; desv_padrdo; cumulativo)), para obtencdo da
porcentagem ocupada pelos pacientes que perpassaram por transfusdo de 7 unidades
ou menos na amostra. Dessa forma, o complemento para 100% representa o nimero
de pacientes que perpassaram por transfusdo superior ou igual a 8 unidades (transfusao

macica).

4.7 Avaliacdo da qualidade metodolégica dos estudos selecionados

Para avaliacdo da qualidade metodolégica dos estudos selecionados para
revisdo sistematica foi utilizado a ferramenta STROBE, a qual se traduz pelo emprego
de uma lista de checagem (check list) e que avalia informacdes que deveriam estar
presentes no titulo, resumo, introduc¢édo, metodologia, resultados e discussao de artigos

cientificos que descrevem estudos observacionais. A ferramenta nao foi utilizada como
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critério de inclusdo dos artigos na revisdo, mas, em situacdo de comprometimento da
gualidade metodolégica dos estudos incluidos, a avaliacdo pelo STROBE foi trazida no
topico de limitagBes. Para cada um dos 22 tépicos da ferramenta, poderia ser dado
pontuacdes de 0, 0,5, ou 1, representando, respectivamente, auséncia, apresentacao

parcial e apresentacdo completa do requerido.
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5. RESULTADOS

Um total de 3.328 citacbes foram encontradas apés as buscas bibliograficas, e,
apos triagem, 5 artigos (25-29) foram inclusos na revisdo sistematica (Figura 1),
totalizando 4.708 procedimentos, e reunindo um conjunto de 2886 histerectomias e 1822
procedimentos de embolizacdo de artérias uterinas. A Tabela | apresenta os dados

extraidos dos estudos.

Figura 1 - Fluxograma de selecao dos artigos de acordo com o Preferred Reporting
Items for Systematic Reviews and Meta-Analysis (PRISMA). n = nimero de estudos.
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Autor e
ano de
publicacéo

Lee et al,

2019

Vandenber
ghe et al,

2017

Aas-Eng et

al, 2016

Zwart et al,

2010

Cho et al,

2013

Tipo de estudo

Coorte

retrospectiva

Coorte

prospectiva

Coorte

retrospectiva

Coorte

prospectiva

Coorte

retrospectiva

Tamanho amostral

48 a histerectomia e 333

a EAU.

84 a histerectomia e 102

a EAU.

10 a histerectomia e 34
a EAU (2007-2010:
periodo com
disponibilidade de
ambos 0s

procedimentos).

108 a histerectomia e

114 a EAU.

EAU: 1239.
Histerectomia: 2636.

Tipo de
parto
Cesariano e

vaginal.

Namero de
ceséareas/pa
rto vaginal:
91/160
(56,8%).
Partos
vaginais e

cesarianos.

Cesariano e

vaginal.

Cesariano e

vaginal.

Intervencdes anti-hemorragicas
Ocitocina, Agentes de
prostaglandina e
metilergonovina, massagem
uterina.

Compressédo uterina bimanual,
agentes uterotdnicos,
tamponamento intrauterino
(baldo), sutura e ligadura do
Gtero ou artérias ilfacas internas.
Massagem

uterina, agentes

uterotonicos.

Agentes uterotdnicos, terapia
por baldo, remoc&o manual da

placenta.

N&ao relatado.

Tabela | - Extracdo de dados dos artigos incluidos.

Transfuséo de sangue/uso de hemoderivados

5,59+ 7,02 e 16,81+ 11,22 unidades médias de sangue,

respectivamente, para o0s grupos de EAU e

histerectomia.

Transfusdo de sangue em 39 mulheres (83,7%), com
mediana de 6,0 unidades de RBCs, 4,0 unidades de FFP
e 0,5 unidades de plaquetas. 51 mulheres (30,7%) foram
transfundidas 28 unidades de RBC, e 23 mulheres,
fatores de coagulagdo ou em combinagéo.

Transfus@o média de eritrocitos foi de 12,2 para o grupo
histerectomia, e de 5,7 para o de embolizagédo apenas. O
grupo de 15 pacientes pds-histerectomia, sem tentativa
de embolizacao prévia, registrou média de 12,1. O grupo
de 5 pacientes que perpassaram por embolizacdo
malsucedida, seguida de histerectomia, registraram
média de 12,8 unidades.

Grupo histerectomia recebeu significativamente mais
unidades de eritrécitos (mediana, 14) que as do grupo
EAU (mediana, 10). Mulheres no grupo de histerectomia
também necessitaram de mais transfusdes macicas
(superior ou igual a 8 unidades de eritrécitos).

Nao relatado.

Idade média e paridade

EAU: 33,3+ 4,4 (idade média)
e 0,55 (paridade)
Histerectomia: 34,9 + 39 e
0,85.

Para toda amostra: idade
materna superior ou igual a

35: 72 (43,4%), e paridade

superior ou igual a 3: 30

(18%).
Histerectomia: 2003-2006:
idade 335 (25-37) e

multiparas 100%; 2007-2010:
36,5 (29-42) e 80%. EAU bem-
sucedida: 33 (24-40) e 50%.

EAU malsucedida: 31 (29-42)

e 67%.
Para toda amostra: Idade
superior ou igual a 35

(43,4%) e paridade superior

ou igual a 3 (7,3%).

N&o relatado.

Pontuacéo

STROBE

16/22

20/22

16/22

18,5/22

17/22
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5.1 Caracteristicas maternas e tipos de parto

Dois estudos avaliaram a idade materna e sua associacdo com o0 grupo de
procedimento (25,27). Lee et al (25) traz a média de 33,3 + 4,4 anos para o0 grupo de
pacientes submetidas a EAU e a média de 34,9 + 3,9 para as pacientes do grupo de
histerectomia (p=0.017). Ao passo que Aas-Eng et al (27) registra medianas de 33,5 (25-
37) e 36,5 (29-42) para o grupo de histerectomia no inicio e fim da coleta de dados,
respectivamente, e mediana de 33 (24-40) para as pacientes embolizadas com sucesso
terapéutico e 31 (29-42) para as de falha da terapia endovascular. Em relacdo a
paridade, dois estudos (25, 27) (n=425) retrataram presenca de mulheres primiparas,
sendo que 19 delas foram submetidas a histerectomia ap6s HPP e 211 foram
submetidas a EAU. O grupo de primiparas foi mais associado a indicacdo de EAU (OR
2,78; 1C 95%: 1,54-5,0, p = 0,001).

Todos os estudos (25-29) especificaram o tipo de procedimento realizado para
contencdo da hemorragia refrataria apds cada tipo de parto. Das 2886 histerectomias:
1920 (66,5%) foram realizadas apOs partos cesarianos e 966 (33,5%) apds partos
vaginais. Quanto as 1822 embolizacdes arteriais, 845 (46,4%) foram realizadas apés

cesareas e 977 (53,6%) apos partos vaginais (Figura 2).

Figura 2 — Grafico demonstrando o nimero de procedimentos por via de parto.

M Cesariana Vaginal

845

HISTERECTOMIA EAU

5.2 Fatores de risco para escolha da histerectomia como primeira abordagem
Vandenberghe et al (26) comenta fatores de risco que podem guiar 0s

profissionais pela escolha da histerectomia como primeira abordagem: multiparidade,
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via cirargica de parto, cesarea prévia e hemorragia secundaria a anormalidades
placentarias, determinando um perfil aproximado das pacientes que recebem
abordagem mais invasiva via histerectomia. Tais fatores de risco sdo analisados por
outros 3 estudos (25,27,28), no qual 51% das multiparas (n=51), 41,7% das pacientes
com historico de cesariana (n=132), 31,5% dos partos cesarianos (n=267) e 38,8% das
pacientes com anormalidades placentarias (n=209) perpassaram por histerectomia

como primeira abordagem (Figura 3).

Figura 3 — Gréfico avaliando a porcentagem de pacientes expostas a determinado fator
de risco submetidas a histerectomia como primeira abordagem. As &reas dos circulos

sdo proporcionais ao n absoluto de pacientes expostas e submetidas a histerectomia.
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5.3 Causas de Hemorragia no P4s-Parto

Dentre as causas de HPP, atonia uterina, anormalidades placentarias, laceracdes
genitais, ruptura uterina, e desordens da coagulacéo sanguinea foram citadas por quatro
artigos incluidos (25-28). A distribuicdo das causas identificadas de HPP refrataria a
tratamentos conservadores e encaminhadas a realizagdo de histerectomia ou
embolizacdo é demonstrada na Tabela Il. A frequéncia de anormalidades placentarias

foi a mais bem distribuida entre os grupos, e, quando comparados, esta causa esta mais
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associada a indicacao de histerectomia (OR 1,7 (95% IC: 1,225-2,36, p=0,002)). A atonia
uterina, principal etiologia da HPP, é mais associada & EAU (OR 1,94 (95% IC: 1,43-
2,64, p <0,001)).

Anormalidades %  Atonia % Laceragbes % Ruptura % Desordens %

placentdrias Uterina genitais Uterina da
coagulacao
EAU (n=583) 130 22% 294 50% 41 7% 3 1% 0 0%
Histerectomia 82 33% 86 34% 5 2% 20 8% 1 0%

(n=250)

Tabela Il - Frequéncia das causas de HPP por procedimento.

5.4 Caracteristicas da EAU no quadro de hemorragia pés-parto

Trés estudos (25,27,28) descreveram as caracteristicas técnicas do
procedimento de embolizac&o das artérias uterinas. Dentre eles, dois estudos relataram
o tipo de embolizante utilizado (25,27). Um estudo (25) realizou primeiro uma
arteriografia pélvica ndo seletiva e depois arteriografia seletiva de artéria iliaca interna,
utilizando em seguida alcool polivinilico (PVA) misturado com 40 ml de mistura salina-
contraste (1:1) e espuma, para embolizacdo das artérias uterinas. Outro estudo (27)
realizou a embolizagcdo com esponjas de gelatina, podendo ou ndo ser associada a
molas. Micromolas foram utilizadas o mais préximo possivel da lesédo, e 25 (73,5%)
pacientes realizaram embolizacdo bilateral de artérias uterinas e quatro (11,8%)
realizaram embolizacao unilateral.

Outro estudo (28) realizou embolizacdo bilateralmente de artérias uterinas em
36,8% dos casos (n=42) e unilateral em 10% (n=11), 3 a esquerda e 8 a direita,
representando 46% dos procedimentos. Além disso, para embolizacdo de artérias
iliacas internas, feita em 24 (21%), foi utilizado a embolizag&o bilateral em 23 e, em 1,
unilateral para artéria lliaca esquerda. A embolizacdo de artérias lliacas e uterina foi
feita em 3 (3%) casos, e da artéria hepatica em 1 (1%), justificada por quadro de ruptura
hepatica conjunta a hemorragia pés-parto. 33 (29%) casos foram relatados como

desconhecidos.

5.5 Complicagdes, taxa de mortalidade, taxa de converséo e taxa de reembolizagao
As complicacdes dos procedimentos podem ser encontradas na Tabela Ill. Todos

os estudos avaliaram a ocorréncia de mortalidade apés os procedimentos. Apds
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histerectomia, foram relatados 5 0Obitos. As causas foram relacionadas a condi¢cbes
clinicas: 1 caso ap0s coagulacdo intravascular disseminada (CIVD), 2 apds choque
hipovolémico, 1 apds sepse e 1 apos tromboembolismo pulmonar (TEP). Quanto as
mortes relacionadas a embolizacdo (n=7), foram resultado de falha do método,
impedindo conten¢do do quadro hemorragico. Nao houve diferenca, quanto a taxa de
mortalidade entre os grupos, em uma avaliacdo através de metanalise com efeitos
randémicos RR 0,55 (95% IC: 0,18-1,72, 12=0%, p = 0,31) (Figura 4). O estudo de Aas-
Eng et al (27) nédo identificou mortalidade entre os grupos.

A falha na primeira abordagem por EAU foi comentada por quatro estudos (25-
28), exigindo conversao a histerectomia de emergéncia ou tentativa de reembolizagédo
como terapia seguinte. Nesse sentido, houve necessidade de conversdo em 6 (18%)
(n=34) (27), 12 (12%) (n=102) (26) e 17 (15%) (n=114) (28), totalizando 35 ocorréncias
(6%). No estudo de Lee et al (25), nenhuma paciente (n=333), exigiu conversao a
histerectomia, com necessidade de reembolizacdo em 27 (8%) (n=333), todas bem-
sucedidas. Dessa forma, a taxa de sucesso técnico do método variou de 82 a 100%.

Histerectomia (n=250) EAU (n=583)
Taxa deo 28,8% 16,45%
complicagdes:
Complicagtes Pré-procedimento
Taxa de 14,8% 0%
complcagdes:
Lesdo Vesical (25,28) (n=16) -
Leso Ureteral (25,26.28) (n=13) -
Remocio unilateral do ovario (28) (n=8) -
Complicagbes no Pés-operatdric precoce
Taxa de 14% 13,2%
complicagies:
Meorbidade Febril* (25) (n=2) Morbidade Febril (25) (n=20)
llec (25,26,28) (n=8) lleo (25) (n=1)
Edema Pulmonar & Pneumonia (25) Edema Pulmonar & Pneumonia (23)
(n=3} (n=47)
- Complicactes isquémicas (28) (n=2)
Sindrome de Sheehan (28) (n=4) -
Ruptura de Fascia Abdominal (27) (n=1) -
Trombose Venosa Profunda (23) (n=3) -
Hematoma (25) (n=1) -
Deiscéncia (25) (n=2) -
Morte (25,26, 28) (n=5) Marte (25,23) (n=7)
Complicagies no Pds-operatorio tardio
Taxa de 0% 3,256%
complicagdes:
- Oligomenameia (25) (n=19)
Tabela Il - Frequéncia e taxa de complicagbes registradas segundo tipo de

procedimento. *Pode ser definida como temperatura de no minimo 38°C sustentada por

2 dias ap0s o parto.
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Figura 4 - Taxa de mortalidade entre os grupos comparada através de metanalise por
efeitos randémicos.

Experimental Control Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Zwartetal, 2010 3 114 2108 41.1% 1.42[0.24,8.34] B
Wandenberghe et al, 2017 i 102 1 84 127% 0.28[0.01,6.67]
Leeetal 2019 4 333 2 48 46.2% 0.28[0.05,1.53] —
Total (95% CI) 549 240 100.0% 0.55 [0.18, 1.72] —ogi——
Total events T ]
Heterogeneity: Tau®=0.00; Chi®=1.89, df= 2 (P=0.39), F= 0% o 01 e 100

Testfor overall effect Z=1.02 {F = 0.31) Favours [Embolization] Favours [Hysterectomy]

5.6 Comparacdao entre critérios de condicdo clinica e efetividade do tratamento
e Tempo de internacéo
Trés estudos (25,26,28) compararam o tempo de internacao entre os grupos. Lee
et al (25) apresentou média de 12,88 dias (DP: 15,37) para o grupo submetido a
histerectomia, e 7,37 dias (DP: 15,92) ao de embolizacdo (p<0,025). Os registros em

mediana (26,28) sao apresentados na Figura 5.

Figura 5 - Grafico demonstrando os dias de internamento pés procedimento (Embolizacao
das artérias uterinas x Histerectomia).
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e Tempo de coagulacdo entre 0s grupos

Um estudo comparou as taxas de TP (tempo de protrombina) e TTPa (tempo de
tromboplastina parcial ativada) para ambos os grupos antes dos procedimentos (25). Na
analise do TP, a embolizacdo obteve 13,0 + 8,04 segundos e a histerectomia 16,9 *
17,06 segundos (p < 0,82). J4, na andlise do TTPa, a embolizacdo obteve 38,1 + 42,88
segundos e a histerectomia 46,0 + 57,65 (p < 0,631). O mesmo estudo avalia o nivel de
hemoglobina pré-procedimento: EAU (10,33 * 2,19) e histerectomia (10,23 + 2,56) (p <
0,79).
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e Transfusdes

Trés estudos (25,27,28) compararam a necessidade de transfusdo entre os
grupos, através do niamero de unidades de células vermelhas utilizadas. Zwart et al (28)
utilizou medianas para representacdo do dado, registrando 10 para o0 grupo
embolizacdo, e 14 para o de histerectomia (p=0.002). Os dados em média foram
avaliados conjuntamente através de metanalise admitindo efeitos randémicos (Figura
6), no qual o grupo embolizacdo requer um menor nimero médio de bolsas (Mean
Difference 8.73 (95% IC: 4.01-13.45, 1°=79%)).

Figura 6 - Diferenca no niamero de unidades de células vermelhas média utilizada
avaliada através de metanalise por efeitos randémicos.

Hysterectomy Embolization Mean Difference Mean Difference
Study or Subgroup  Mean SD Total Mean SD Total Weight IV, Random, 95% Cl IV, Random, 95% ClI
Lee etal, 2014 16.81 11.23 48 548 TO02 0 333 483% 11.22[F85 1449 B
Aas-Eng etal, 2016 121 47 14 57 38 28 817% 5.40 [3.64, 9.16] L
Total (95% CI) 63 361 100.0%  B8.73[4.01,13.45] oo
?et?;ogenemtl:lT;u t:-gfgiéczhlpz—aiusueulgﬂ (P=0035F=78% e s b B 50
estioroverall effect 2= 3.62 (P =0. ) Favours Hysterectomy Favours Embolization

e Realizacao de transfuséo macica

A realizacao de transfusdo macica € conceituada como a utilizacéo de 8 unidades
ou mais de hemacias para recuperacao volémica dos pacientes (26). Isto foi registrado
por trés estudos (25,27,28) e a proporcao de pacientes que perpassaram por transfuséo
macica estratificados entre o0s grupos histerectomia e EAU foram analisados
conjuntamente por metanalise admitindo efeitos randémicos. A Figura 7 demonstra
metandlise admitindo efeitos randémicos para o desfecho de transfusdo macica
incluindo os estudos de Aas-Eng et al (27) e Lee et al (25), acarretando heterogeneidade
baixa. Em ambas as analises, o grupo embolizacdo foi associado a uma menor
necessidade de transfusdes macicas: RR 0,58 (95% IC: 0,42-0,81, 1°=81%) e RR 0,51
(95% IC: 0,43-0,60, 12=0%).

Figura 7 - Incidéncia de transfusdes macicas avaliada por metanalise admitindo efeitos
randoémicos.

Embolization  Hysterectomy Risk Ratio Risk Ratio
Study or Subgroup Evenis Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
Azs-Eng et al, 2016 11 29 13 19 11.8% 0.44[0.26,0.73]
Lee etal, 2019 140 3332 39 48 BB.7% 0.52[0.43, 0.63] . B
Total {95% CI} 362 63 100.0% 0.51 [0.43, 0.60] -
Total events 141 52
Heterogeneity: Tau®= 0.00; Chi*=0.39, df=1 (P=0453), F=0% 'y 03 o' 1 0

o 5
Testfor overall effect: Z=7.64 (F = 0.00001; Favours Embolization Favours Hysterectomy
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5.7 Relatos de nova gravidez

Dois estudos (25, 27) informaram relatos de nova gravidez. Em um estudo, todas
as pacientes embolizadas registraram retorno da menstruacdo normalmente, mesmo
sendo citado oligomenorreia em 19 pacientes, ap0s um seguimento curto poés
procedimento, e duas engravidaram novamente, com partos a termo (25). Em outro
estudo, nove mulheres (26,5%) engravidaram cinco anos apds embolizacdo, resultando

em 11 gestacOes e 8 nascidos vivos (27).

5.8 Analise de viéses

A andlise de viéses foi realizada através da ferramenta ROBINS-I da Cochrane
Collaboration, o que demonstrou um baixo nivel de viéses para quatro estudos (25-28)
e moderado a um (29). Os resultados da ferramenta podem ser visualizados nas Figuras

8 (Gréfico de Barras Ponderadas) e 9 (Grafico de Semaforo).

Figura 8 - Gréfico de Barras Ponderadas contendo resultado da ferramenta ROBINS-I.
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Figura 9 - Gréfico de Semaforo contendo resultado da ferramenta ROBINS-I.
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6. DISCUSSAO

A embolizacdo de artérias uterinas para o controle da hemorragia pos-parto
refrataria a condutas conservadoras iniciais, segundo os resultados dessa revisédo
sistematica, € efetiva, representando melhores desfechos clinicos que a abordagem por
histerectomia.

O reconhecimento correto e rapido da hemorragia pés-parto e da gravidade
guanto ao estado hemodinamico instalado séo vitais para um melhor progndéstico das
pacientes (2,30). Todavia, 0 contexto pds-parto é dinAmico e provas de coagulacao
comuns, como tempo de protrombina e tempo de tromboplastina parcial ativada, séo
pouco avaliadas nos estudos incluidos nessa revisao (25), comumente relatadas como
lentas e de sensibilidade reduzida (30). Em adic&o, a quantificacdo do volume de sangue
perdido é dificil, o que dificulta a conducéo clinica e/ou terapéutica (10,31).

As técnicas anti-hemorragicas conservadoras utilizadas previamente a
histerectomia ou embolizagdo foram semelhantes e registradas por quatro estudos (25-
28), sendo as principais: o0 uso de agentes uterotbnicos, como ocitocina e
metilergometrina, e a compressdo/massagem uterina. Um estudo cita ainda suturas
uterinas e ligadura da artéria uterina ou artérias iliacas internas (26). Dois estudos citam
a utilizacdo de bal6es intrauterinos, que falharam na contengdo hemorragica (26,28).

O quadro clinico da paciente, a identificacdo da etiologia da hemorragia, fatores
de risco e sinais e sintomas de instabilidade hemodinamica representam papel
importante, previamente a exames complementares, na sistematizagédo do tratamento
(31,32). Portanto, a via de parto e a etiologia da hemorragia pos-parto aparentam
representar o maior peso para uma hemorragia pds-parto severa (12,17). Tal contexto
se reflete nos resultados dos estudos incluidos (25-29), no qual a histerectomia, como
terapia de escolha mais radical e invasiva quando comparada a EAU, teve maior
ocorréncia na via cesariana, variavel de maior peso, quando avaliada em relacdo ao
namero absoluto de mulheres expostas aos fatores de risco mais comentados nos
estudos revisados. Além disso, a identificacdo da anormalidade placentaria como causa
da hemorragia também foi importante para indicacdo de histerectomia como primeira
abordagem, e para ocorréncia do procedimento como um todo (OR 1,7 (95% IC: 1,225-
2,36, p=0,002) nos estudos incluidos. Tal resultado pode ser também relacionado a via
cesariana de parto, uma vez que desordens placentarias sdo mais comumente

abordadas por via cirurgica (5,17).
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Em contraste, a principal etiologia de hemorragia pos-parto, a atonia uterina, mais
relacionada a via de parto vaginal, teve a EAU mais indicada como primeira abordagem
OR 1,94 (95% IC: 1,43-2,64, p < 0,001), fato condizente com guidelines internacionais
(15,33). A vista disso, 0 sucesso técnico do método foi alto, variando entre 82 e 100%
nos estudos incluidos (25-28), congruente a literatura sobre o tema que apresenta
variagdes entre 80-100% (34-42). Todavia, além da atonia, € relatado sucesso técnico
também nos casos secundarios a anormalidades placentarias. E, nesse sentido, a
literatura ja demonstra a utilizacdo prévia da EAU, mesmo com indicagéo de tratamentos
mais invasivos como a histerectomia, para prevencdo de hemorragias severas
secundarias a essa etiologia (43). Outro parametro relacionado a indicacdo da EAU foi
a primiparidade (OR 2,78; IC 95%: 1,54-5,0, p = 0,001), fato suscitado em 2 estudos
(25,27), no qual medidas conservadoras tendem a ser priorizadas ao auxiliarem a
manutencao da fertilidade.

A EAU tem aplicabilidade ampla na ginecologia e obstetricia, fornecendo étimos
resultados clinicos para condicdes como: adenomiose (44), miomas (45) e
malformacdes arteriovenosas uterinas (46). A taxa total de complicacdes pos-EAU é
registra em até 8,5% dos casos, com 1,25% apresentando complicacdes reconhecidas
como maiores, definidas como as que exigem hospitalizacdo prolongada, que supera 21
dias, e/ou acréscimo no nivel de assisténcia a saude (47). Um grande percentual das
complicacBes € associado ao contraste endovenoso (48), fato pouco mencionado nos
estudos incluidos, ndo havendo registros de injaria renal aguda ou reacfes alérgicas.
Em contraste, a histerectomia pode alcancar complicac6es em até 13%, com incidéncia
preponderante de complicacfes infecciosas e lesdo do trato genitourinario, alcangcando
1-2% de todos os procedimentos ginecolégicos maiores, 75% dos quais séo
histerectomias (49). Esse perfil se reflete nos estudos incluidos, em que complicagbes
previamente a abordagem do Utero e histerectomia, principalmente as lesdes de 6rgaos
pélvicos, alcancaram taxa de 14,8% para o grupo histerectomia, porém sem lesdes
documentadas no grupo de EAU.

Todavia, quando avaliado o periodo pés-operatdrio nos estudos incluidos, a taxa
de complicacdes foi de 16,45% ao grupo EAU e 28,8% ao grupo histerectomia, por uma
preponderancia de complicacbes no pos-operatério precoce (13,2% versus 14%),
principalmente infecciosas e comentadas pelo estudo de Lee et al (25). Apesar de pouco
incidente para a EAU, registrando taxa inferior a 1%, ha elevada morbimortalidade apds

infeccdo uterina no procedimento, produzindo elevado risco de sepse (50). Esse registro
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para as complicagcbes infecciosas no periodo pds-operatorio merece avaliacdo por
novos estudos prospectivos, visando a identificacao se, no contexto da HPP, a EAU tem
risco de complicacdes infecciosas ou se reflete um resultado pouco reprodutivel em
maiores escalas.

Outro beneficio da EAU € o menor impacto sobre a fertilidade. Apesar de um
comprometimento inicial da perfusao ovariana durante o procedimento, repercussoes
clinicas sobre a fertilidade ou disfun¢cdes do metabolismo ovariano sdo pouco relatadas
(51,52). Apesar disso, ha uma escassez de estudos que avaliem o desfecho de
fertiidade em seguimentos maiores (52). Em um estudo incluido (25), é comentado
oligomenorreia, complicacdo do pds-operatério tardio, e retorno da menstruacdo ao
padrao prévio ao procedimento nesse grupo de pacientes, em um tempo de seguimento
curto nao relatado. Para as mulheres em idade fértil, populacao sob risco de hemorragia
pos-parto refrataria a condutas conservadoras, a probabilidade de comprometimento
metabolico ou hormonal apdés EAU é ainda menor. Em pacientes mais velhas, superior
a faixa etéria dos 45 anos, é relatado maior repercussdo clinica, apesar de pouco
frequente, pés-EAU (51,52).

Em adicdo, o periodo de internamento para EAU, na HPP, representa menor
chance de hospitalizacédo prolongada, quando comparada a histerectomia (53), fato que
se refletiu nos estudos incluidos (26,28), registrando medianas de 7 dias para EAU, com
intervalo maximo de 38, e medianas de 9 e 10 a histerectomia, com intervalo maximo
de 65 dias.

A técnica de escolha para EAU variou entre os estudos incluidos (25,27,28) em
relacdo a lateralidade e escolha do agente embolizante para o procedimento. No
tratamento de miomas, a literatura demonstra maior consenso quanto a técnica
recomendada a EAU, no qual o acesso arterial € comumente obtido via artéria femoral,
e as artérias uterinas sao embolizadas, com utilizag&o de alcool polivinilico ou particulas
de gelatina como embolizantes (54,55).

Quanto aos desfechos clinicos avaliados por esse estudo metanalitico, o grupo
de EAU apresentou um menor periodo de internagdo e foi associado a um menor
numero meédio de transfusdes de hemacias, e transfusdes macicas (= 8 unidades),
guando comparado ao grupo histerectomia, sugerindo melhor controle da hemorragia
pos-parto através da EAU. E importante ressaltar que um fator confundidor na
comparacao entre as efetividades da embolizacao e da histerectomia no manejo da HPP

€ 0 maior risco de hemorragias severas na cesariana, mais relacionado a indicacao de
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histerectomias (15). Todavia, nesse estudo, a distribuicdo aproximadamente semelhante
da EAU entre partos cesarianos e vaginais reforca a literatura quanto a efetividade da
embolizacdo na via cirdrgica de parto (18). Além disso, dado o contexto de emergéncia
eminentemente cirdrgica, a comparacao desses procedimentos é pouco viavel através
de ensaios clinicos randomizados, que poderiam atenuar fatores de confusao
importantes, requerendo analise por estudos observacionais, como os incluidos nessa
reviséo sistematica.

A avaliacdo da mortalidade em cada grupo demonstrou taxa de mortalidade de
2% para 0 grupo histerectomia, e 1,2% a EAU, no entanto, ndo foi demonstrado
diferenca significativa entre os métodos quanto a taxa de mortalidade RR 0,55 (95% IC:
0,18-1,72, 1>=0%, p = 0,31). Mesmo com 0 pequeno numero de desfechos (n=12), o
mesmo resultado é registrado em estudos retrospectivos de grande escala (53),
sugerindo que apesar dos beneficios clinicos, a EAU apresenta mortalidade semelhante
a abordagem por histerectomia.

Apesar de pouco comentado nos estudos incluidos, € necessario um melhor
entendimento do perfil das pacientes que sao submetidas a EAU ou histerectomia, visto
gue condicbes do periodo gestacional, como hipertensdo, diabetes gestacional e
eclampsia, sédo determinantes para diversos desfechos maternos, como a mortalidade
(56).

Considerando sua aplicabilidade diversa e efetividade reconhecidas, a EAU ainda
€ pouco realizada, principalmente em unidades de baixa complexidade, levando a
escolha pela histerectomia como abordagem da HPP refrataria, sendo influenciada pela
disponibilidade de recursos, mesmo em paises desenvolvidos (37,53). A logistica e
encaminhamento eficientes para a assisténcia em radiologia intervencionista pode ser

essencial para atenuacédo da incidéncia de desfechos obstétricos ap6s HPP severa.

Limitacdes

Os estudos de Zwart et al (28) e Vandenberghe et al (26) fizeram inclusdo de
unidades obstétricas com indisponibilidade de radiologia intervencionista 24h, o que
influencia a escolha do tratamento a cada paciente com HPP refrataria a condutas
conservadoras iniciais. Além disso, foi registrado nivel alto de heterogeneidade (1% >
40%) para o desfecho de unidades de hemacias média, fato que pode ser explicado pelo
tamanho amostral diferente entre os estudos. HA uma escassez de artigos com baixa

heterogeneidade na literatura, para adequada comparacao do desfecho.
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7. CONCLUSOES

A EAU para o tratamento da HPP refrataria a condutas conservadoras iniciais,
apresenta melhores taxas de morbidade comparada a histerectomia, podendo ser usada
nas vias cesariana e vaginal de parto, com aplicabilidade a diversas etiologias da HPP.
Esta também relacionada a uma menor incidéncia de transfusdes macicas e utilizagdo
de unidades de hemacias, sugerindo maior efetividade no controle hemorragico da HPP,
além de proporcionar a preservacao uterina, manutencao da fertilidade e menor tempo

de internacdo hospitalar, quando comparada a histerectomia.
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8. CONSIDERACOES FINAIS

A introducdo da abordagem da hemorragia pos-parto refrataria a condutas
conservadoras via embolizacdo de artérias uterinas representa um ganho clinico
importante quanto a possibilidade de manter a fertilidade de mulheres antes abordadas
por histerectomia, € um maior beneficio clinico pds-operatdrio. Além disso, este estudo
demonstra que a embolizacédo é efetiva para as diversas etiologias e vias de parto, e
diversas etiologias.da HPP, e ainda representa um melhor controle da hemorragia. A
incorporacao do método aos servigos em obstetricia, a mobilizag&o ativa da comunidade
cientifica em uniformizar a abordagem da hemorragia no pds-parto agudo e a avaliacdo
de seguimentos maiores das pacientes pdés-embolizacdo devem ser focos para um

tratamento e abordagem mais efetiva para essa populacéo.
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APENDICE A

Database

Search Strategy

Number of
articles

PUBMED

(((((postpartum hemorrhage[Title/Abstract]) OR (puerperal
bleeding([Title/Abstract])) OR (puerperal hemorrhage[Title/Abstract])) AND
(artery embolization[Title/Abstract])) OR (embolization
therapy[Title/Abstract])) OR (embolization, therapeutic[Title/Abstract])) OR
(uterine artery embolization[Title/Abstract])) AND
(hysterectomy[Title/Abstract])

595

ScienceDirect

("postpartum hemorrhage" OR "puerperal hemorrhage" OR "postpartum
bleeding") AND (embolization OR "embolization therapeutic" OR
"embolization therapy" OR uterine artery embolization) AND
(Hysterectomy)

1.078

MEDLINE

(((postpartum hemorrhage) or (postpartum bleeding)) and ((artery
embolization) or (embolization therapy) or (embolization, therapeutic) or
(uterine artery embolization)) and (hysterectomy))

393

SCIELO

(((((((Postpartum period) OR (postpartum hemorrhage)) OR (puerperal
hemorrhage)) AND (embolization, therapeutic)) OR (embolization therapy))
OR (uterine artery embolization)) AND (hysterectomy))

15

COCHRANE

(((((((Postpartum period) OR (postpartum hemorrhage)) OR (puerperal
hemorrhage)) AND (embolization, therapeutic)) OR (embolization therapy))
OR (uterine artery embolization)) AND (hysterectomy))

151

DIMENSIONS

("postpartum hemorrhage" OR "puerperal hemorrhage" OR "puerperal
bleeding” ) AND (embolization OR "embolization therapy" OR "artery
embolization" OR “uterine artery embolization”) AND (Hysterectomy)

380

CINAHL (EBSCOhost)

("postpartum hemorrhage" OR "puerperal hemorrhage" OR "puerperal
bleeding” ) AND (embolization OR "embolization therapy" OR "artery
embolization” OR “uterine artery embolization”) AND (Hysterectomy)

716
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ANEXO A

Risk of bias assessment

Responses underlined in green are potential markers for low risk of bias, and responses in red are potential markers for a risk of bias. Where questions relate only to sign
posts to other questions, no formatting is used.

Signalling questions Description Response options

Bias due to confounding

1.1 Is there potential for confounding of the effect Y/PY/PN/N
of intervention in this study?

If N/PN to 1.1: the study can be considered to be
at low risk of bias due to confounding and no
further signalling questions need be considered

If Y/PY to 1.1: determine whether there is a need
to assess time-varying confounding:
1.2. Was the analysis based on splitting NA/Y/PY/PN/N/NI
participants’ follow up time according to
intervention received?
If N/PN, answer questions relating to
baseline confounding (1.4 to 1.6)

If Y/PY, go to question 1.3.

1.3. Were intervention discontinuations or NA/Y/PY/PN/N/NI
switches likely to be related to factors that are
prognostic for the outcome?

If N/PN, answer questions relating to
baseline confounding (1.4 to 1.6)

If Y/PY, answer questions relating to both
baseline and time-varying confounding (1.7
and 1.8)




Questions relating to baseline confounding only
1.4. Did the authors use an appropriate analysis
method that controlled for all the important
confounding domains?

1.5. If Y/PY to 1.4: Were confounding domains

that were controlled for measured validly and
reliably by the variables available in this study?

1.6. Did the authors control for any post-
intervention variables that could have been
affected by the intervention?

Questions relating to baseline and time-varying con

1.7. Did the authors use an appropriate analysis
method that controlled for all the important
confounding domains and for time-varying
confounding?

1.8. If Y/PY to 1.7: Were confounding domains
that were controlled for measured validly and
reliably by the variables available in this study?

Risk of bias judgement

Optional: What is the predicted direction of bias
due to confounding?

founding
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NA/Y/PY/PN/N/NI

NA/Y/PY/PN/N/NI

NA/Y/PY/PN/N/NI

NA/Y/PY/PN/N/NI

NA/Y/PY/PN/N/NI

Low / Moderate / Serious /
Critical / NI
Favours experimental /
Favours comparator /
Unpredictable
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Bias in selection of participants into the study

2.1. Was selection of participants into the study (or Y/PY/PN/N/NI
into the analysis) based on participant
characteristics observed after the start of
intervention?

If N/PN to 2.1: goto 2.4
2.2. If Y/PY to 2.1: Were the post-intervention NA/Y/PY/PN/N/NI

variables that influenced selection likely to be
associated with intervention?

2.3 If Y/PY to 2.2: Were the post-intervention NA/Y/PY/PN/N/NI

variables that influenced selection likely to be
influenced by the outcome or a cause of the

outcome?
2.4. Do start of follow-up and start of intervention Y/PY/PN/N/NI
coincide for most participants?
2.5.1f Y/PY to 2.2 and 2.3, or N/PN to 2.4: Were NA/Y/PY/PN/N/NI

adjustment techniques used that are likely to
correct for the presence of selection biases?

Risk of bias judgement Low / Moderate / Serious /
Critical / NI

Optional: What is the predicted direction of bias Favours experimental /

due to selection of participants into the study? Favours comparator / Towards

null /Away from null /
Unpredictable
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Bias in classification of interventions

3.1 Were intervention groups clearly defined?
3.2 Was the information used to define
intervention groups recorded at the start of the
intervention?

3.3 Could classification of intervention status
have been affected by knowledge of the
outcome or risk of the outcome?

Risk of bias judgement

Optional: What is the predicted direction of bias
due to classification of interventions?

Y/PY/PN/N/NI
Y/PY/PN/N/NI

Y/PY/PN/N/NI

Low / Moderate / Serious /
Critical / NI
Favours experimental /
Favours comparator / Towards
null /Away from null /
Unpredictable
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Bias due to deviations from intended interventions

If your aim for this study is to assess the effect of assignment to intervention, answer questions 4.1 and 4.2
4.1. Were there deviations from the intended Y/PY/PN/N /NI
intervention beyond what would be expected in
usual practice?

4.2.If Y/PY to 4.1: Were these deviations from NA/Y/PY/PN/N/NI
intended intervention unbalanced between
groups and likely to have affected the outcome?
If your aim for this study is to assess the effect of starting and adhering to intervention, answer questions 4.3 to 4.6

4.3. Were important co-interventions balanced Y/PY/PN/N/NI
across intervention groups?

4.4, Was the intervention implemented Y/PY/PN/N/NI
successfully for most participants?

4.5. Did study participants adhere to the Y/PY/PN/N/NI
assigned intervention regimen?

4.6.1f N/PN to 4.3,4.4 or 4.5: Was an NA/Y/PY/PN/N/NI

appropriate analysis used to estimate the effect
of starting and adhering to the intervention?

Risk of bias judgement Low / Moderate / Serious /
Critical / NI
Optional: What is the predicted direction of bias Favours experimental /
due to deviations from the intended Favours comparator / Towards
interventions? null /Away from null /

Unpredictable
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Bias due to missing data

5.1 Were outcome data available for all, or Y/PY/PN/N/NI
nearly all, participants?
5.2 Were participants excluded due to missing

data on intervention status? Y/PY/PN/N/NI
5.3 Were participants excluded due to missing

data on other variables needed for the analysis? Y/PY/PN/N/NI
5.4 1f PN/N to 5.1, or Y/PY to 5.2 or 5.3: Are the NA/Y/PY/PN/N/NI

proportion of participants and reasons for
missing data similar across interventions?

5.5 I1f PN/N to 5.1, or Y/PY to 5.2 or 5.3: Is there NA/Y/PY/PN/N/NI
evidence that results were robust to the
presence of missing data?

Risk of bias judgement Low / Moderate / Serious /
Critical / NI

Optional: What is the predicted direction of bias Favours experimental /

due to missing data? Favours comparator / Towards

null /Away from null /
Unpredictable
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Bias in measurement of outcomes

6.1 Could the outcome measure have been
influenced by knowledge of the intervention
received?

6.2 Were outcome assessors aware of the
intervention received by study participants?
6.3 Were the methods of outcome assessment
comparable across intervention groups?

6.4 Were any systematic errors in measurement
of the outcome related to intervention
received?

Risk of bias judgement

Optional: What is the predicted direction of bias
due to measurement of outcomes?

Y/PY/PN/N/NI

Y/PY/PN/N/NI
Y/PY/PN/N/NI

Y/PY/PN/N/NI

Low / Moderate / Serious /
Critical / NI
Favours experimental /
Favours comparator / Towards
null /Away from null /
Unpredictable
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Bias in selection of the reported result

Is the reported effect estimate likely to be
selected, on the basis of the results, from...

7.1. ... multiple outcome measurements within
the outcome domain?

7.2 ... multiple analyses of the intervention-
outcome relationship?

7.3 ... different subgroups?
Risk of bias judgement

Optional: What is the predicted direction of bias
due to selection of the reported result?

Y/PY/PN/N/NI
Y/PY/PN/N/NI

Y/PY/PN/N/NI
Low / Moderate /
Serious / Critical / NI
Favours experimental /
Favours comparator /
Towards null /Away
from null /
Unpredictable

Overall bias

Risk of bias judgement

Optional: What is the overall predicted direction
of bias for this outcome?

Low / Moderate /
Serious / Critical / NI
Favours experimental /
Favours comparator /
Towards null /Away
from null /
Unpredictable




