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Rastreio da pré-eclampsia com
doppler ou algoritmos preditivos:
a sua realizacao é recomendada
de acordo com a pratica clinica
baseada na evidéncia?

Filipa Guerra,' Catarina Viegas Dias??

RESUMO

Enquadramento: Nos Ultimos anos tém sido desenvolvidos algoritmos que estimam o risco de pré-eclampsia no primeiro tri-
mestre, incluindo alguns o doppler da artéria uterina. Face a crescente convicgdo de alguns clinicos para adi¢do de doppler a
ecografia obstétrica, o qual ndo é comparticipado pelo Servico Nacional de Salide portugués, surgiu a necessidade de esclare-
cer se o rastreio com essas ferramentas tem beneficio.

Objetivo: Avaliar se o rastreio da pré-eclampsia com o doppler da artéria uterina ou com um algoritmo preditivo, quando com-
parado com os cuidados habituais, tem beneficio na morbimortalidade materno-fetal.

Método: Foi adotada a abordagem de cinco passos da prética clinica baseada na evidéncia (PCBE). No primeiro foi formulada
uma pergunta pelo acrénimo PICO. O segundo incluiu a pesquisa de evidéncia, que foi encontrada ao nivel de sumérios, pro-
cedendo-se a sua andlise (terceiro passo). O quarto consistiu na aplicacdo da evidéncia ao contexto clinico e no quinto refle-
tiu-se sobre esse impacto.

Resultados: A evidéncia recolhida é consistente entre as trés plataformas de sumérios (DynaMed, UpToDate e BMJ Best Prac-
tice) e refere que atualmente ndo estd recomendado o rastreio da pré-eclampsia com doppler ou algoritmos preditivos por ndo
demonstrarem diminui¢do da morbimortalidade materno-fetal. Da anélise da qualidade da evidéncia encontrada atribui-se uma
recomendacdo fraca/condicional. Estes resultados apoiam-se essencialmente em trés guidelines norte-americanas baseadas
numa revisao sistematica de cinco ensaios clinicos. A taxa de falsos positivos do doppler é bastante elevada em gravidezes de
baixo risco, podendo conduzir a ansiedade materna e custos em saude.

Conclusées: Seguindo a abordagem da PCBE, esclareceu-se que o rastreio da pré-eclampsia com estas ferramentas ndo apresenta
prova de beneficio, podendo estar associado a potenciais riscos (falsos positivos, sobrediagndstico). O rastreio deve consistir na ava-
liagdo dos fatores de risco de pré-eclampsia na primeira consulta pré-natal e na medicdo da pressdo arterial ao longo da gravidez.

Palavras-chave: Pré-eclampsia; Rastreio; Gravidez; Doppler; Biomarcadores.

ENQUADRAMENTO outra disfunc¢ao de 6rgao-alvo (lesdo renal aguda, dis-

pré-eclampsia é uma patologia multissisté-

mica caracterizada por hipertensao de novo

e proteindria, afetando cerca de 5% das gra-

videzes em todo o mundo e sendo respon-
savel por 10 a 15% das mortes maternas.!

De acordo com a International Society for the Study
of Hypertension in Pregnancy (ISSHP), a pré-eclampsia
é definida como o inicio de hipertensao apés as vinte
semanas de gestacdo, combinada com proteintria ou

funcdo hepatica, alteracées neurolégicas ou hemato-
légicas) ou disfuncao ttero-placentdria (restricao de
crescimento intrauterino [RCIU] ou alteragdes no flu-
xo doppler das artérias uterinas).?
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Fatores de alto risco

TABELA 1. Fatores de risco de pré-eclampsia

Fatores de médio risco

Hipertens&o arterial crénica

Histdria familiar de pré-eclampsia

Diabetes mellitus pré-gestacional

Caracteristicas sociodemograficas (baixo nivel
socioeconémico)

Doenca renal crénica

Primigesta

Doenca autoimune (e.g., sindroma antifosfolipido, ldpus
eritematoso sistémico)

Idade materna > 35 anos

Disturbios hipertensivos em gestacdo anterior

Intervalo entre gestagées > 10 anos

Gestagao mudltipla

indice de massa corporal (IMC) > 30 Kg/m?

A importancia de identificar precocemente esta en-
tidade clinica prende-se com o facto de a mesma po-
der condicionar elevada morbimortalidade materna e
fetal, nomeadamente evolugdo para eclampsia, sin-
droma HELLP (hemodlise, elevacdo das enzimas hepa-
ticas, diminuicdo das plaquetas), edema pulmonar, aci-
dente vascular cerebral, insuficiéncia renal, RCIU, oli-
gohidramnios e inclusivamente morte fetal.®

Nos dltimos anos tem surgido crescente evidéncia de
que a utilizacdo de 4cido acetilsalicilico (AAS) em bai-
xa dose, em prevencdo primdria, mostrou diminuicao
na incidéncia de pré-eclampsia. Este beneficio apenas
foi demonstrado na pré-eclampsia precoce e nas gra-
vidas com risco elevado de pré-eclampsia, quando o
AAS foi comecado antes das dezasseis semanas.*

Esta evidéncia tem levado ao crescente desenvolvi-
mento de algoritmos que permitem estimar, no pri-
meiro trimestre, o risco de pré-eclampsia (precoce e
tardia). Um desses algoritmos é o desenvolvido pela Fe-
tal Medicine Foundation que engloba: antecedentes
maternos (inclui patologias prévias e histéria obstétri-
ca), a pressdo arterial média (PAM), o fluxo na artéria
uterina (medido por doppler) e o valor do fator de cres-
cimento placentério (PIGF) ou da proteina plasmatica
A associada a gravidez (PAPP-A) sérico.’

Nos cuidados de satide primdrios em Portugal, e de
acordo com o Programa Nacional de Vigilancia da Gra-
videz de Baixo Risco, da Dire¢ao-Geral da Satide (DGS),
estd preconizada a realizacdo de uma ecografia e de
analises durante cada um dos trés trimestres de gesta-
¢ao.t
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O Programa Nacional de Vigilancia da Gravidez de
Baixo Risco da DGS recomenda ainda a medicao da
pressdo arterial em cada consulta durante a gravidez,®
apesar deste procedimento ndo ser formalmente refe-
rido como rastreio de pré-eclampsia. Multiplas insti-
tuicoes de satide internacionais recomendam esta mo-
nitorizacao frequente como método de rastreio da pré-
-eclampsia.”®

E também recomendada a identificacdo, na primei-
ra consulta concecional, dos fatores de risco de pré-
-eclampsia (os quais podem ser divididos em fatores de
alto e médio risco — Tabela 1).2

Face ao desenvolvimento destes novos algoritmos e
a crescente conviccao de alguns clinicos do beneficio
de adicao do doppler a ecografia obstétrica do primei-
ro trimestre, o qual nao é comparticipado pelo Servico
Nacional de Satde (SNS) portugués, surgiu a necessi-
dade de perceber se a realizacdo do rastreio com dop-
plerisolado ou incluido num algoritmo preditivo tem
beneficios na morbimortalidade materna e fetal.

Pararesponder a esta questao foi adotada uma abor-
dagem de cinco passos (5 As) de acordo com a pratica
clinica baseada na evidéncia, que se descreve de se-
guida.’

Assim, no primeiro passo, perguntar, foi formulada
uma pergunta estruturada através da sigla PICO. No se-
gundo passo foi feita a pesquisa de prova cientifica, co-
mecando pelas plataformas de sumadrios clinicos. A res-
posta a pergunta foi encontrada neste nivel de evidén-
cia (sumadrios), pelo que se procedeu a uma breve ana-
lise dainformacao encontrada (terceiro passo, avaliar).



O quarto passo consistiu na aplicacdo da evidéncia ao
contexto clinico. No quinto passo (atuar/mudar prati-
ca clinica) foi feita uma reflexdo sobre o impacto desta
evidéncia no futuro da nossa prética enquanto médi-
cos de familia.

Passo 1.A pergunta

Nas mulheres com gravidez de baixo risco (P), o ras-
treio da pré-eclampsia com o doppler da artéria uteri-
na ou com um algoritmo preditivo nele baseado (I),
quando comparado com os cuidados habituais (C), tem
beneficio nos outcomes maternos e fetais (0)? Os out-
comes considerados sao a morbimortalidade materna
(como mortalidade materna e patologias associadas a
gravidez), morbimortalidade fetal (nomeadamente
mortalidade fetal e perinatal, restricao de crescimento
intrauterino, prematuridade, baixo peso ao nascer e in-
ternamento em unidade de cuidados intensivos) e com-
plicacoes associadas ao parto (como taxa de cesarianas
e partos pré-termo).

Passo 2. Adquirir

De acordo com a piramide dos 5S das fontes de evi-
dénciareportada por Haynes e colaboradores, iniciou-
-se a pesquisa da questado colocada pelo nivel de evi-
déncia mais sintetizado e pré-avalidado (e por isso de
maior qualidade): os sumadrios clinicos.!’ Assim, foi pes-
quisada na DynaMed,*""'2 UpToDate' e BMJ Best Prac-
tice'® a resposta a questdo colocada. Nestas trés bases
de dados foi pesquisada a seccao «Rastreio» e/ou «Pre-
vencao» dentro do tépico Pré-ecldmpsiaou Doengas hi-
pertensivas da gravidez ou Cuidados pré-natais, apre-
sentando-se os resultados encontrados na Tabela 2.

Passo 3. Avaliar

A evidéncia recolhida através dos sumarios é con-
sistente entre as trés bases de dados utilizadas e refere
que atualmente ndo estd recomendado o rastreio da
pré-eclampsia através do doppler das artérias uterinas
nem com algoritmos preditivos que englobam antece-
dentes e biomarcadores maternos, dopplerdas artérias
uterinas e outros dados.

A DynaMed refere que a Society of Obstetricians and
Gynaecologists of Canada (SOGC) emitiu uma recomen-
dacao fraca contra a utilizacao de biomarcadores ou dop-
plerda circulacao uteroplacentar e que a American Con-
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gress of Obstetricians and Gynecologists (ACOG) e a Uni-
ted States Preventive Services Task Force (USPSTF) emiti-
ram uma recomendacao forte contra a adi¢ao de doppler
aorastreio. Estas recomendacdes basearam-se numare-
visdo sistemaética de cinco ensaios clinicos, cuja quali-
dade da evidéncia foi considerada baixa. Esta revisdo sis-
temética comparou a utilizacdo de ecografia em combi-
nacao com doppler da artéria umbilical fetal, com ou
sem doppler da artéria uterina, face a ecografia isolada
em mulheres com gravidez de baixo risco e tinha como
outcome (resultado) primdrio a morte perinatal ou mor-
bilidade neonatal. Esta revisdo encontrou cinco ensaios
clinicos com 14.185 mulheres, dos quais trés correspon-
diam a comparagao ecografiaem combinagdo com dop-
pler da artéria umbilical fetal vs ecografia isolada e dois
correspondiam a comparacao ecografia em combina-
¢do com doppler da artéria umbilical fetal e doppler da
artéria uterina vs ecografia isolada. A meta-anélise dos
ensaios da primeira comparagao (ecografia em combi-
nacao com doppler da artéria umbilical fetal vs ecogra-
fia isolada) ndo demonstrou diferencas estatisticamen-
te significativas em relacdo a morte perinatal (risco rela-
tivo [RR]=0,48; intervalo de confianca [IC] 95%, 0,21 a
1,97), nem a morbilidade neonatal (RR=0,99; 1C95%,
0,06-15,75). A meta-anélise dos dois estudos que avalia-
ram a segunda comparac¢ao também nado mostrou dife-
rencas estatisticamente significativas na morte perina-
tal (RR=1,16;1C95%, 0,29 a 4,56), sendo estes resultados
pouco precisos devido ao reduzido ntimero de eventos.
Nao se verificaram também diferencas noutros outco-
mes, como taxa de cesarianas, parto pré-termo e inter-
namento em unidade de cuidados intensivos neonatais.
Nao foram medidos potenciais prejuizos da interven-
¢do, como ansiedade materna ou sobrediagnéstico.

O sumdrio clinico da UpToDate ndo recomenda a
realizacdo de testes de imagem para o rastreio da pré-
-eclampsia, mas nao qualifica a forca desta recomen-
dacdo. Esta baseia-se nas guidelines da ACOG, da
USPSTF e do National Institute for Health and Care Ex-
cellence (NICE), bem como em trés revisoes sistemati-
cas. Estas revisdes, que avaliaram os testes disponiveis
na pratica clinica, concluiram que estes ndo sao sufi-
cientemente precisos (ndo tém elevada sensibilidade
nem especificidade) para rastreio da populagdo obsté-
trica geral e que a qualidade metodoldgica dos estudos
foi na generalidade baixa.
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Dynamed

TABELA 2. Evidéncia sobre o rastreio da pré-eclampsia, nos sumarios das bases de dados analisadas

A SOGC emitiu uma recomendacdo fraca contra a utilizacdo de biomarcadores ou doppler da circulagdo
uteroplacentar, uma vez que este ndo demonstrou melhorar os outcomes da gravidez. Recomenda o rastreio, no
inicio da gravidez, dos fatores de risco de pré-eclampsia (recomendacéo fraca).

A ACOG emitiu uma recomendacao forte contra a utilizacdo de métodos de rastreio para além da avaliagdo dos
fatores de risco de pré-eclampsia.

A USPSTF recomenda o rastreio da pré-eclampsia em mulheres gravidas, apenas através da medicdo da pressao
arterial ao longo da gravidez (recomendacéo forte), ndo recomendando a adicdo de doppler a este rastreio.

A suportar esta evidéncia existe uma revisdo sistematica de ensaios clinicos que compararam a utilizacdo de
ecografia em combinacdo com doppler da artéria umbilical fetal, com ou sem doppler da artéria uterina, face a
ecografia isolada em mulheres com gravidez de baixo risco, e que tinha como outcome (resultado) primario a morte
perinatal ou morbilidade neonatal. Esta revisdo encontrou cinco ensaios clinicos com 14.185 mulheres, dos quais
trés ensaios correspondiam a comparacgao ecografia em combinagdo com doppler da artéria umbilical fetal vs
ecografia isolada e dois correspondiam a comparagao ecografia em combinagdo com doppler da artéria umbilical
fetal + doppler da artéria uterina vs ecografia isolada. A meta-analise dos ensaios da primeira comparacédo
(ecografia em combinacdo com doppler da artéria umbilical fetal vs ecografia isolada) ndo demonstrou diferencas
estatisticamente significativas em relagdo a morte perinatal (risco relativo [RR]=0,48; intervalo de confianca [IC]
95%, 0,21 a 1,97), nem a morbilidade neonatal (RR=0,99; IC 95%, 0,06-15,75). A meta-analise dos dois estudos que
avaliaram a segunda comparacdo também ndo mostrou diferencas estatisticamente significativas na morte
perinatal (RR=1,16; 1C95%, 0,29 a 4,56), sendo estes resultados pouco precisos devido ao reduzido nimero de
eventos. N&o se verificaram também diferencas noutros outcomes, como taxa de cesarianas, parto pré-termo e
internamentos em unidade de cuidados intensivos neonatais. Nao foram medidos potenciais prejuizos da
intervencdo, como ansiedade materna ou sobrediagndstico, mas um estudo encontrou uma maior taxa de
diagnésticos de RCIU no grupo submetido a doppler (RR=2,07;1C95%, 1,34 a 3,21), sem associagdo a maior
morbilidade ou mortalidade perinatal, bem como progressdo ponderal semelhante no seguimento ao ano de idade.

UpToDate

O valor de qualquer analise ou teste de imagem para o rastreio e respetiva intervencdo ainda néo foi estabelecido.
Testes de rastreio. Nao usamos testes sanguineos ou de imagem para o rastreio da pré-eclampsia. Com base em
dados de doentes com pré-eclampsia estabelecida, uma variedade de testes laboratoriais e de imagem foram pro-
postos para detetar subgrupos de mulheres com risco elevado de desenvolver a doenca. Dado que a prevaléncia da
pré-eclampsia na populacdo obstétrica geral é relativamente baixa (1-7%), um teste deveria ter muito alta sensibili-
dade e especificidade para, com precisdo, predizer ou excluir o desenvolvimento da doenca.

A recomendacéo para ndo realizar testes de imagem para o rastreio da pré-eclampsia baseia-se nas guidelines da
ACOG, da USPSTF e do National Institute for Health and Care Excellence (NICE), bem como em trés revisées
sistematicas.

Estas revisdes que avaliaram os testes disponiveis na pratica clinica concluiram que estes ndo sdo suficientemente
precisos (ndo tém elevada sensibilidade nem especificidade) para rastreio da populacdo obstétrica geral e que a
qualidade metodoldgica dos estudos foi na generalidade baixa.

Velocidade doppler das artérias uterinas. Embora meta-analises demonstrem que a analise do doppler das
artérias uterinas consegue predizer as mulheres em maior risco de pré-eclampsia, esta base de dados de sumérios
clinicos ndo recomenda estes estudos para rastreio no inicio da gravidez. A taxa de falsos positivos deste teste é
elevada, conduzindo a excessiva ansiedade e custos em satide.

Modelos de predicao de risco. Mdltiplos investigadores tém usado as variaveis para criarem ferramentas para
predizer o risco individual de uma mulher desenvolver pré-eclampsia ainda no inicio da gravidez (e.g., calculadora de
risco da pré-eclampsia da Fetal Medicine Foundation).

(continua)
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TABELA 2. Evidéncia sobre o rastreio da pré-eclampsia, nos sumarios das bases de dados analisadas (continuacao)

UpToDate | A utilidade da prescricdo de AAS com base no risco determinado por estas ferramentas ainda nao foi
extensivamente estudado. Estas ferramentas tém baixo valor preditivo positivo, pelo que muitas mulheres ficardo
ansiosas e receberdo um tratamento desnecessario.

BM]J Best | O doppler das artérias uterinas parece ser de valor limitado a prever o inicio da doenca, pelo que nédo é

Practice recomendado como uma ferramenta de rastreio Unica.

Os biomarcadores de rastreio, como a razdo sFlt-1:fator de crescimento placentério (PIGF) ou o PIGF sozinho estdo
disponiveis e ha evidéncia que suporta o uso do PIGF como um teste de diagnéstico. Estudos para determinar a
sensibilidade, a especificidade e os valores de cut-off ajudardo a estabelecer a utilidade clinica destes
biomarcadores como testes de rastreio.

Algoritmos preditivos que utilizam uma combinagdo de biomarcadores e dados maternos ainda ndo demonstraram
sensibilidade suficiente para serem recomendados.

A recomendacdo para nao realizar testes de imagem ou biomarcadores para o rastreio da pré-eclampsia baseia-se

nas guidelines da ACOG, do NICE, da SOMANZ e da ISUOG.

A BM]J Best Practice também nao recomenda a rea-
lizacdo de exames doppler para o rastreio da pré-
-eclampsia. Esta recomendacao baseia-se nas guideli-
nes da ACOG, do NICE, da Society of Obstetric Medicine
of Australia and New Zealand (SOMANZ) e da Socieda-
de Internacional de Ultrassonografia em Obstetricia e
Ginecologia (ISUOG).

Apesar destas duas ultimas bases de dados (UpTo-
Date e BM]J Best Practice) nao referirem a forca das re-
comendacdes, da andlise da prova cientifica que lhes
deu origem (qualidade da evidéncia baixa) considera-
se que estas correspondem a recomendacoes fracas/
/condicionais.

Uma vez que a evidéncia encontrada neste tipo de
recursos (sumadrios de evidéncia) ja se encontra pré-
-avaliada ndo foi necessaria avaliacdo adicional da pro-
va cientifica encontrada, pelo que se procedeu a apli-
cacao dos resultados a pratica clinica.

Passo 4. Aplicar

Aplicando a evidéncia adquirida e analisada a prati-
ca clinica didria considera-se que a realizacao do ras-
treio de pré-eclampsia com doppler ou com um algo-
ritmo preditivo que combina o doppler com dados ma-
ternos e com biomarcadores nao tem beneficio na di-
minuicdo da morbimortalidade materna e fetal quando
comparado com o rastreio habitual, que inclui somen-
te a monitorizacao frequente da pressao arterial e eco-

grafias obstétricas de rotina. A taxa de falsos positivos
deste teste é bastante elevada, podendo levar a iatro-
genia/dano para as gravidas e aumento dos custos as-
sociados aos cuidados de satde.

Nesta fase importa integrar esta evidéncia com a
experiéncia e contexto do médico e com os valores e
preferéncias das utentes. Tendo em conta que se tra-
ta de umarecomendacao fraca, algumas gravidas po-
derao preferir a adicao do rastreio por doppler, ape-
sar da recomendacdo contra, ap6s informadas dos
riscos e beneficios potenciais da intervencdao. Como
médicos de familia é importante estarmos prepara-
dos para uma decisdo partilhada sobre este tema,
caso a questdo surja da parte da utente. Relativa-
mente a experiéncia e contexto do médico, este exa-
me ndo é comparticipado pelo SNS, o que limita a
sua utilizacdo e na prética clinica nacional a sua rea-
lizacao. O rastreio da pré-eclampsia em mulheres gra-
vidas é realizado através da avaliacao de fatores de ris-
co de pré-eclampsia (identificados na Tabela 1) e da
medicdo da pressao arterial ao longo da gravidez, pelo
que manter a pratica habitual parece ser o mais ade-
quado. As mulheres que apresentam um ou mais fa-
tores de risco elevado para pré-eclampsia ou dois ou
mais fatores de risco intermédio sao candidatas auma
vigilancia em cuidados de satide secundérios e/ou a
medidas profilaticas como a introducao de AAS em
baixa dose."
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Passo 5. Atuar/mudar a pratica clinica

Neste caso, a evidéncia encontrada nao leva a mu-
danca da pratica clinica, uma vez que o dopplernao esta
incluido na ecografia obstétrica do primeiro trimestre
contemplada pelo Programa Nacional de Vigilancia da
Gravidez de Baixo Risco da DGS.

Contudo, salienta-se, na primeira consulta pré-natal,
a utilidade do rastreio dos fatores de risco tradicionais
de pré-eclampsia,’ porque permite a identificacdao de
mulheres com elevado risco de desenvolvimento da
doenca e o seu eventual tratamento com AAS em baixa
dose durante a gravidez pode reduzir esse risco (Tabe-
la 1). A evidéncia suporta ainda o rastreio por rotina’®
da pré-eclampsia através da medicdo da pressao arte-
rial em todas as consultas durante a gravidez, procedi-
mento que € habitualmente realizado nas consultas de
satide materna em cuidados de satiide primarios (CSP).

Da anélise da evidéncia atual recolhida conclui-se
nao haver indicac¢do pararecomendar a adicao do dop-
pler da artéria uterina a ecografia do primeiro trimes-
tre na vigilancia da gravidez de baixo risco nos CSP em
Portugal. No entanto, esta é uma recomendacao fra-
ca/condicional. Deste modo, sdo necessarios mais es-
tudos, com outcomes orientados para a pessoa (como
a morbimortalidade materno-fetal), que considerem
os potenciais prejuizos do rastreio como o sobrediag-
ndstico e a ansiedade materna e permitam retirar con-
clusdes com uma classe de recomendacdo forte.
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ABSTRACT

PREECLAMPSIA SCREENING WITH DOPPLER OR PREDICTIVE ALGORITHMS: IS THEIR USE RECOMMENDED
FOLLOWING THE EVIDENCE-BASED CLINICAL PRACTICE?

Introduction: In the last years, algorithms to estimate the risk of preeclampsia in the first trimester have been developed, in-
cluding some of them the uterine artery doppler. Due to the conviction of some physicians to add the doppler to obstetric
echography, which is not subsidized by the Portuguese National Health Service, there is a need to clarify whether screening
with these tools is beneficial.

Objectives: To evaluate if preeclampsia screening with the uterine artery Doppler or a predictive algorithm, compared with
standard practice, has benefits in the maternofetal morbimortality.

Methods: The five-step approach of evidence-based clinical practice (EBCP) was adopted. First, a question was elaborated using
the acronym PICO. The second involved the search of the evidence, which was found in the level of summaries, and was thus
pre-appraised (third step). The fourth consisted in applying the evidence to the clinic context and the fifth was the reflection
about that impact.

Results: The evidence collected is consistent between the three summary platforms (DynaMed, UpToDate, and BM] Best Prac-
tice) where currently it is not recommended the preeclampsia screening with the doppler or predictive algorithms, because
they don't show a reduction of the maternofetal morbimortality. According to the analysis of the evidence, we attribute a
weak/conditional recommendation. These results came essentially from three North American guidelines based on a systema-
tic review of five clinical trials. The false positive rate with doppler is high in low-risk pregnancies and can lead to maternal an-
xiety and health costs.

Conclusion: Following the EBCP approach, we found that the use of these preeclampsia screening tools is not recommended,
and they may be associated with potential risks (false positives, overdiagnosis). The screening should consist of the evaluation
of the preeclampsia risk factors in the first prenatal appointment and the blood pressure measurement during the pregnancy.

Keywords: Preeclampsia; Screening; Pregnancy; Doppler; Biomarkers.
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