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Il ruolo del laboratorio nel monitoraggio della gravidanza fisiologica
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ABSTRACT

Laboratory tests to monitoring physiological pregnancy.

A series of profound physiological changes happen during pregnancy in women body, mainly to facilitate the proper
growth and development of the embryo and fetus. These changes include any organ and system in the body, causing
hormonal and metabolic modifications and plasma volume increase. In the clinical laboratory the measurement
of several biological constituents simultaneously is possible and, hence, laboratory tests play an essential role in
monitoring physiological pregnancy as well as in detecting pathological alterations when present. Further, the
assessment of laboratory parameters during pregnancy is considered as part of the routine examination for pregnant
women, and it is included in National and International antenatal care programs. For this purpose, antenatal screening
programs usually include complete blood count, blood group and antibody screen as well as urine evaluation and
measurement of glycemic conditions. Syphilis, HIV and Hepatitis are also usually evaluated to prevent transmission
to the newborn. Appropriate pregnancy reference intervals are also needed to help clinicians to interpret correctly
laboratory results in pregnant women.
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INTRODUZIONE quando una donna in gravidanza deve effettuare dei
trattamenti clinici, la cura, oltre che beneficiare la madre,

La gravidanza rappresenta un periodo della vita della 51 arrechi danni al feto.

donna in cui avvengono dei profondi cambiamenti nella
fisiologia dell’'organismo, e dei processi di adattamento
del corpo, al fine di permettere la crescita del nascituro. La
gravidanza fisiologica € da considerarsi una condizione
di salute e non di malattia (1), e gli esami di medicina
di laboratorio offrono un supporto essenziale per il
monitoraggio dei processi di adattamento dell’organismo
materno. E’ proprio per questi continui cambiamenti
nell’ambito della fisiologia, che la corretta interpretazione

CAMBIAMENTI FISIOLOGICI MATERNI
DURANTE LA GRAVIDANZA

La gravidanza umana ha una durata media di 280
giorni, ossia 40 settimane e, secondo le maggiori societa
scientifiche ha inizio il primo giorno dell’ultimo periodo
di mestruazione (2-4). Dal punto di vista fisiologico, la

degli esami di laboratorio risulta pit complicata, anche
in relazione ad intervalli di riferimento che variano nei
diversi trimestri, al fine di non incorrere in diagnosi
scorrette. Inoltre, & fondamentale non trascurare che,

gravidanza viene suddivisa in trimestri: 0-13 settimane,
14-26 settimane, 27-40 settimane (5). Durante il primo
trimestre e fino alla 102 settimana di eta gestazionale,
il prodotto del concepimento e definito embrione,
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successivamente si definisce feto. E’ in questo periodo
che I'embrione sviluppa i principali organi ed apparati.
Durante il secondo trimestre, il feto cresce rapidamente,
sia in senso iperplastico che ipertrofico, mentre nell’ultimo
trimestre prevale la maturazione d’organo e la crescita
ponderale (5). L'ultimo intervallo di tempo, dalla 372 alla
422 settimana, € considerato spesso un periodo a sé
stante e differenziato rispetto al 3° trimestre, e include
il termine della gravidanza, quindi il travaglio e il parto.

I cambiamenti fisiologici che avvengono nel corso
della gravidanza sono sia generali che organo specifici;
risultano inoltre di supporto e protezione fetale,
preparando la madre al momento del parto. Le modifiche
fisiologiche all'organismo si possono suddividere
in precoci e tardive. Durante i primi giorni dopo il
concepimento, prevale I'azione del sistema endocrino e
del metabolismo, mediato dall’azione di ormoni specifici,
tra cui la gonadotropina corionica umana, il progesterone
e gli estrogeni. Vi & un aumento della secrezione di
insulina e pertanto il valore del glucosio a digiuno pud
ridursi fino al 10-20%. Sempre nel primo periodo di
gravidanza, l'utero aumenta di dimensioni, a seguito di
un importante incremento della vascolarizzazione. |l
sistema cardiovascolare, il sistema nervoso, il fegato e
i reni iniziano una serie di modificazioni che coinvolgono
funzionalita e dimensioni. Ad esempio, la frequenza
cardiaca subisce un aumento significativo del 17% in
piu rispetto alle non gestanti a partire dalla 5 fino alla
322 settimana. Questa variazione & responsabile di un
incremento della gittata cardiaca del 34-48% alla 122
settimana e del 43-48% alla 24 settimana (6).

Durante la gravidanza, i reni materni aumentano
di dimensione. Questa variazione, che & dovuta molto
probabilmente dallaumento della vascolarizzazione
renale (6), consente un maggior afflusso di sangue ai reni
e di conseguenza la velocita di filtrazione glomerulare
(GFR) aumenta fino al 50% alla fine del primo trimestre,
con picchi di GFR che raggiungono i 180 mL/min. La GFR
rimane a questi livelli fino alla fine della 362 settimana
di gestazione, a seguito della quale inizia a diminuire
lentamente (7). L'aumento della GFR comporta una
riduzione dei livelli di urea e di creatinina nel sangue e
un aumento della produzione di proteine urinarie fino a
0,26 g/24h, se confrontati con donne fuori gravidanza. ||
riscontro di una minima quantita di glucosio nelle urine
(glicosuria) non é da considerarsi patologico, e pud essere
dovuto allaumento della GFR in associazione ad un
ridotto riassorbimento tubulare. Pertanto, lo screening del
diabete gestazionale attraverso I'analisi della glicosuria
€ inappropriato in gravidanza, in quanto inaffidabile.
Tuttavia, 'aumento del glucosio nelle urine porta ad un
maggior rischio di infezioni, talvolta asintomatiche, che
devono essere trattate una volta individuate. Infine,
'aumento della filtrazione glomerulare non comporta un
cambiamento marcato degli elettroliti (7).

Il fegato non subisce variazioni significative per
dimensioni e funzioni, cosi come rimane inalterato il
flusso sanguigno nel corso della gravidanza (8). Tuttavia,
con il passare delle settimane, la sintesi, la produzione
ed il metabolismo di metaboliti, lipidi, ormoni e altre
molecole, subisce variazioni significative. Ad esempio, i
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valori di colesterolo totale e HDL, lipoproteina(a), lattato
deidrogenasi, aumentano nel secondo e terzo trimestre
(9), cosi come il valore della fosfatasi alcalina (che
incrementa principalmente per produzione placentare)
e della creatina chinasi. Differentemente, i valori della
gamma-glutamil transferasi e delle transaminasi non
subiscono cambiamenti significativi, ma possono
crescere subito dopo il parto, in risposta al travaglio o
all’eventuale parto cesareo. Durante la gravidanza,
inoltre, il livello dell’albumina sierica diminuisce, mentre
la bilirubina non cambia significativamente (9).

Diversi parametri del sangue relativi del’emostasi
subiscono cambiamenti importanti, e si pud osservare un
aumento significativo dei fattori della coagulazione quali il
fibrinogeno, il fattore VII, VIII, IX, X, Xll e von Willebrand;
al contrario il fattore Il e V non subiscono cambiamenti,
mentre la protrombina e la proteina S diminuiscono.
Come conseguenza, il tempo di protrombina (PT) e il
tempo in secondi di tromboplastina parziale attivato
(aPTT) si riducono (10-12). Pertanto, la gravidanza puo
essere considerata uno stato fisiologico “pro-trombotico”.

Sono numerosi i cambiamenti che si realizzano anche
a livello della tiroide, quali in primis 'aumento di volume
della ghiandola: pertanto la valutazione della funzionalita
tiroidea puo risultare non immediatamente necessaria,
anche se rappresenta un importante problema a causa di
una prevalenza di disfunzionalita che Italia, pud variare dal
2 al 4% (13). Durante il primo trimestre la gonadotropina
corionica umana (hCG), che condivide similarita
strutturali molecolari con la tireotropina (TSH), & in grado
di esercitare una stimolazione sul recettore dell’ormone
TSH, portando ad un aumento, seppur transiente,
della tiroxina libera (T4). Questo aumento transiente di
triiodotironina (T3) e T4, a causa del feedback regolativo
sul TSH, causa una diminuzione della produzione del
TSH stesso tra I'82 e la 142 settimana, accompagnata,
tuttavia, da livelli di T4 che rimangono comunque elevati,
eccedendo i livelli di riferimento normali. Sebbene queste
variazioni siano di per sé di scarsa rilevanza clinica, nel
caso di altre situazioni patologiche che inducono un
aumento di hCG, quest’ultimo pud portare a un esagerato
aumento di T4 e ad una tireotossicosi transiente (6,8).
La progressione nel secondo e terzo trimestre, invece,
porta spesso ad una diminuzione della concentrazione di
T3 e T4, sebbene I'entita di questa variazione sia molto
piu rilevante nelle aree geografiche con documentata
carenza di iodio. In quest’ambito risulta anche importante
che gli intervalli di riferimento siano definiti o verificati
da ogni laboratorio (13,14) in quanto variazioni anche
lievi della funzionalita tiroidea possono portare a rischio
di complicanze materno infantili quali parto prematuro
e ritardo nella crescita uterina (in caso di valori di TSH
leggermente aumentati) oppure rischio di disordini dovuti
allipertensione (valori di TSH leggermente diminuiti) (13).
Infine, in presenza di ipotiroidismo subclinico dovrebbe
essere determinata la presenza di autoanticorpi diretti
contro la tireoperossidasi, per escludere una natura
autoimmune della tiroidite (15). In ogni caso, una
riduzione del TSH al di sotto di 0,2 mIU/L pu0 orientare
il ginecologo ad una serie di accertamenti anticorpali,
che possono portare all’inizio di una terapia specifica, in
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accordo con il collega endocrinologo.

In aggiunta alle variazioni appena descritte, numerosi
altri costituenti biochimici ed ematologici e metaboliti
subiscono cambiamenti significativi nei diversi trimestri di
gravidanza.

DETERMINAZIONE DELL’INIZIO DELLA
GRAVIDANZA

La determinazione dell'inizio della gravidanza
si basa su esami fisici e di laboratorio. Solitamente,
'esame per confermare o escludere la gravidanza
utilizza la matrice urinaria. Questi esami sono stati
introdotti nel 1976 per permettere alle donne la auto-
determinazione dell'inizio della gestazione nella “privacy
e nel comfort della propria casa”, sebbene le tracce
storiche raccontino di test di gravidanza sulle urine gia
nell’antico Egitto oltre 3 000 anni fa (16). Questi esami
sono basati sulla determinazione dellormone hCG,
sintetizzato principalmente dal sinciziotrofoblasto, gia dai
primi giorni dopo il concepimento, che fisiologicamente
stimola la produzione di progesterone e il mantenimento
del corpo luteo, prevenendo la mestruazione. Il modello
convenzionale della produzione dellhCG durante la
gravidanza fisiologica mostra un rapido aumento da
3 settimane dopo l'ultima mestruazione fino al primo
trimestre, duplicando di livello ogni 40-48 ore nelle prime
otto settimane; il picco di hCG solitamente si osserva
circa 10 settimane dopo linizio della gestazione (17).
Mentre il 97,5° percentile di hCG delle donne non in
gravidanza é di circa 3,0 IU/L, questo pud essere rilevato
gia circa 8 giorni dopo il concepimento, arrivando, tra il
9° e il 10° giorno, a livelli determinabili di circa 10 1U/L
(17,18). Alcuni studi hanno dimostrato come sia possibile
calcolare gli intervalli di riferimento di hCG per ciascun
giorno di gravidanza se la data di inizio gestazione &
calcolata dalla data di ovulazione (mentre la stima risulta
essere meno attendibile quando l'inizio della gestazione &
calcolato utilizzando la data dell’ultima mestruazione) (17).

Durante la gravidanza, in aggiunta alla molecola
intatta di hCG (237 aminoacidi), vengono prodotte molte
altre isoforme di hCG, tra cui la subunita 8 libera (hCGp)
e la subunita a libera (hCGa) (biologicamente inattiva) e
il frammento B-core (hCGpcf) (18). Il hCGRcf rappresenta
la forma principalmente determinabile nelle urine circa
dopo 5 settimane dal concepimento (18).

Nelle urine, la comparsa e 'aumento di hCG segue
uno schema molto simile a quello osservato nella
circolazione materna. Come riportato poco sopra, il
limite superiore dell'intervallo di riferimento per hCG
nelle donne non in gravidanza ¢ di circa 3,0 IU/L se di
eta <50 anni e di circa 5,4 IU/L in eta >50 anni (18). |
test per 'auto-determinazione dell’inizio della gestazione
presentano diversa sensibilita analitica. Questa puo
essere dovuta alle limitazioni del metodo analitico e alla
diversa capacita di riconoscere le varianti della hCG; la
sensibilita oscilla da 12 a 50 IU/L nei diversi saggi (19).
Inoltre, diversi test commerciali non identificano le forme
iper-glicosilate della hCG, le quali rappresentano una
quantita consistente dell’'ormone nelle urine nelle prime
fasi della gravidanza, generando ulteriore variabilita

nelle caratteristiche analitiche di questi test (20). Infine,
negli ultimi anni i produttori di test di gravidanza hanno
progressivamente ridotto il periodo indicato trascorso
dall’'ultima mestruazione. In uno studio di Cole et al., che
ha valutato una serie di test per I'auto-determinazione
della gravidanza nelle urine, € stato calcolato che questi
dovrebbero avere unlimite dirilevabilita paria 12,4 1U/L per
diagnosticare correttamente il 95% delle gravidanze da 28
a 30 giorni dalla data dell’'ultima mestruazione, sebbene
non tutti i dispositivi disponibili possano raggiungere
queste prestazioni (21). Una recente linea guida per la
validazione dei test per la auto-determinazione della
gravidanza ha introdotto diversi requisiti di validazione,
inclusa la dimostrazione, mediante studi clinici, della
capacita del test di determinare uno stato precoce di
gestazione (22).

ESAMI DI LABORATORIO RICHIESTI DURANTE
LA GRAVIDANZA

Gli scopi principali dei programmi assistenziali alla
gravidanza ed al percorso nascita sono la prevenzione
dei rischi per la madre, per il feto e per il neonato. A questi
scopi, esistono diverse raccomandazioni ed indicazioni
della letteratura circa I'appropriatezza prescrittiva degli
esami di laboratorio.

Tra i riferimenti piu accreditati troviamo: le linee
guida/raccomandazioni per la gravidanza fisiologica del
Ministero della Salute ltaliano (1), dell Organizzazione
Mondiale della Sanita (5), dell’ American Academy of
Pediatrics e I'American College of Obstetricians and
Gynecologists (23), e del National Institute for Health
and Care Excellence, (NICE) (24). Tuttavia, le diverse
linee guida presentano alcune differenze, esplicitate nella
Tabella 1.

Alcune considerazioni possono essere ulteriormente
aggiunte rispetto alla Tabella 1. La determinazione
sierologica di  immunoglobuline  specifiche  anti-
citomegalovirus (CMV) ed anti-toxoplasma non &
raccomandata da tutte le linee guida, se non in pazienti
ad alto rischio, poiché le evidenze di letteratura disponibili
non ne supportano pienamente I'uso nello screening
(1,23,24). Analogamente, la determinazione della
gonorrea & spesso raccomandata dalle linee guida solo
nelle donne ad alto rischio (1). Un altro esame spesso
richiesto & quello dellomocisteina, per monitorarne
I'accumulo, che puo avvenire soprattutto per carenza di
vitamina B12 e folati e pud aumentare il rischio di parto
pretermine, e basso peso alla nascita (26).

Determinazione dell’emogruppo e dell’antigene
eritrocitario Rh

La determinazione dell’emogruppo e dell'antigene
Rh, cosi come il test per la presenza di anticorpi IgG
contro antigeni degli eritrociti (test di Coombs indiretto)
€ consigliata durante la prima visita post-concepimento.
Il test di Coombs indiretto rileva la presenza di anticorpi
circolanti contro le emazie. In particolare, il test & in grado
di rilevare anticorpi anti Rh presenti nel sangue materno:
la presenza di anticorpi di classe IgG materni contro le
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Tabella 1

Esami di laboratorio raccomandati dalle diverse line guida/raccomandazioni per le donne in gravidanza a basso rischio di

sviluppare malattie note

Periodo della gravidanza Condizione clinica
in cui & suggerito

Esame di Laboratorio suggerito

Linee guida che
raccomandano I'esame

'esame* nel periodo indicato
| trimestre Malattia emolitica del neonato  Determinazione del’emogruppo, A, B, C,D
(MEN) del fattore Rh (D) e test di
Coombs indiretto
| trimestre Sindrome di Down e Test combinato [hCG, proteina D
aneuploidie plasmatica A (PAPP-A)]
| e Ill trimestre se Anemia ed esami per Emocromo, ed elettroforesi A, B,C,D
necessario I'identificazione delle capillare o in HPLC per le
emoglobinopatie emoglobinopatie
| trimestre Infezioni asintomatiche del Esame coltura urinaria A, B,C,D
tratto urinario
| trimestre Rosolia e Toxoplasmosi Rosolia (Rubeotest IgG e IgM),  C (solo Rosolia), D
analisi sierologica
per Toxoplasmosi
| trimestre Sifilide Test non specifici (VDRL/RPR)  A,B,C,D
o ricerca di immunoglobuline
| trimestre Infezioni virali trasmissibili al Screening HIV, Epatite B ed A (solo HIV e HBV), B
neonato Epatite C. (solo HIV e HBV), C, D
(solo HIV e HBV)
| trimestre Iperglicemia Glucosio plasmatico a digiuno A seconda dei fattori
di rischio e della
disponibilita di valori
pre-concepimento
| trimestre Infezione da Chlamydia Analisi molecolare su tampone A, C (per le donne con
trachomatis vaginale eta < 30 anni), D (perle
donne ad elevato rischio)
Il trimestre o Diabete gestazionale Curva da carico 75g A, B (nelle donne ad alto
Il trimestre (24-28 (OGTT 75 g) rischio), C, D
settimane)
Il trimestre Infezione neonatale severada Tampone vagino-rettale e A, C,D.

Streptococcus agalactiae

ricerca di Streptococco gruppo
B su terreno di coltura selettivo

A, Linea guida per I'assistenza perinatale, American Academy of Pediatrics and the American College of Obstetricians and
Gynecologists, 7th edition, USA (23); B, National Institute for Health and Care Excellence, NICE, UK (24); C, Clinical Practice
Guidelines, Pregnancy Care, Australian Government, Department of Health, Consensus based recommendations (25);
D, Linea guida sulla gravidanza fisiologica, aggiornamento del 2011, Ministero della Salute (1);

HPLC, cromatografia liquida ad alte prestazioni; VDRL, venereal disease research laboratory; RDR, test rapido del reagente
plasmatico; HIV, virus dellimmunodeficienza umana; HBV, virus dell’epatite B; OGTT, test orale di tolleranza al glucosio;

*Il periodo raccomandato puo non essere riportato in tutte le line guida/raccomandazioni o puo variare tra le diverse line guida.

emazie comporta conseguenze gravi per il feto come la
malattia emolitica del neonato (MEN).

Il fattore Rh & una proteina presente sulla superficie
dei globuli rossi in circa il 15% della popolazione,
composta quindi da individui con fenotipo Rh+; il restante
85% non presenta tale antigene e viene definito Rh-.
Il tipo di antigene/i Rh nella membrana delle emazie
(antigeni C, D ed E, principalmente) determina il
fenotipo Rh. Tuttavia, la proteina piu frequente &€ Rh-D
ed é pertanto anche la piu considerata nei processi di
alloimmunizzazione eritrocitaria materna. Sono state
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comunque descritte delle varianti del fenotipo D, come la
DU o D debole (27).

Poiché il fattore Rh viene ereditato in modo
dominante, nel caso la madre sia Rh-negativo e il
padre Rh-positivo, il feto avra fenotipo Rh-positivo,
potra realizzarsi una risposta immunitaria materna
contro gli eritrociti fetali. Tuttavia, questo nella maggior
parte dei casi non avviene, poiché i soggetti con Rh-
negativo non presentano anticorpi anti-Rh. In alcune
condizioni specifiche, studi hanno dimostrato che circa
il 15% delle donne pud immunizzarsi dopo I'esposizione
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(probabilmente durante il parto) con emazie del feto Rh+.
Altre condizioni, quali trasfusioni di sangue, e prelievo
dei villi coriali o amniocentesi, possono ugualmente
portare allo sviluppo di anticorpi anti Rh. Per evitare
queste situazioni, le donne Rh-negativo con figlio Rh-
positivo vengono sottoposte ad immunoprofilassi per
evitare lo sviluppo di anticorpi anti-Rh (15) prevenendo
immunizzazione materna quasi nel 99% dei casi tramite
immunoglobuline anti-D, ricavate dal siero di soggetti con
anticorpi anti-Rh e iniettato alle donne Rh negative dopo
una possibile esposizione al fattore Rh positivo.

Esame emocromocitometrico

L'esame emocromocitometrico € importante in
gravidanza pervalutare la presenza di eventuali alterazioni
delle componenti cellulari del tessuto sanguigno ed
eventualmente intervenire tempestivamente. Tuttavia,
per una corretta interpretazione dei risultati, si deve
considerare che i valori di riferimento dei parametri
dell’emocromo variano durante il periodo di gestazione.
Durantelagravidanza, infatti, il volume di plasma aumenta;
al contempo, I'eritropoiesi non & in grado di contrastarne
I'aumento con un incremento coerente del numero degli
eritrociti. Dalla 62 settimana di gravidanza si osserva
anche un aumento del volume dei globuli rossi, a causa
dell'iperplasia eritroide. Tali modificazioni comportano
una diminuzione dell’ematocrito e dell’emoglobina
(Hb). Per esempio, la concentrazione media di Hb al
termine della gravidanza & circa 126 g/L, rispetto al valore di
133 g/L nelle donne non in gravidanza (28). Questo
aspetto, definito talvolta anemia fisiologica della
gravidanza, non rappresenta una condizione patologica,
mentre valori di Hb <110 g/L (o molto elevati) devono
essere considerati patologici ed attentamente valutati. In
una meta-analisi, & stato rilevato che livelli di Hb <90 g/L,

Tabella 2

100 g/L e 110 g/L si associano con il rischio di gravidanza
pretermine del 72% [Odds Ratio (OR): 1,2; Intervallo di
confidenza al 95% (95%IC): 1,30-2,26]; 33% (OR: 1,33;
95%IC: 1,17-1,52), e 10% (OR: 1,10; 95%IC: 1,02-1,29),
rispettivamente (29). L'anemia sideropenica €& la piu
frequente in gravidanza e spesso la determinazione
della ferritina viene utilizzata per indagare la carenza di
ferro. Tuttavia, & da considerare che anche l'intervallo dei
valori di ferritina pud variare considerevolmente durante
la gravidanza (30).

L'esame emocromocitometrico €& utile anche
per effettuare una valutazione delle emazie, dei
leucociti, delle piastrine, e dell’ematocrito. Gli indici
eritrocitari quali il volume corpuscolare medio (MCV),
il contenuto emoglobinico corpuscolare medio (MCH)
e la concentrazione emoglobinica corpuscolare media
(MCHC) variano durante la gravidanza, specialmente
durante il primo trimestre (31). In caso di alterazioni
significative di MCV e di alterazioni morfologiche
degli eritrociti si deve procedere alla valutazione
dellassetto emoglobinico, per verificare la presenza
di emoglobinopatie (15). | valori di leucociti possono
aumentare, e una lieve leucocitosi pud essere
considerata normale durante la gravidanza. Una
condizione benigna che si realizza durante il terzo
trimestre € la piastrinopenia da gravidanza (piastrine
<100 x 10°L) (10).

Intervalli di riferimento dei principali esami
utilizzati nel monitoraggio della gravidanza
fisiologica

Le consistenti variazioni fisiologiche della gravidanza
richiedono I'utilizzo di intervalli di riferimento specifici,
suddivisi in diversi periodi o trimestri. La Tabella 2
riassume gli intervalli di riferimento di alcuni degli esami

Intervalli di riferimento di alcuni degli esami di laboratorio piu utilizzati nel monitoraggio della gravidanza fisiologica

Misurando (abbreviazione), unita di misura

Settimane di gestazione

Intervallo di riferimento

Gonadotropina corionica umana (hCG), U/L <6 226-32 660
6-8 10622-161 144
8-10 45180-200 000
10-12 36706-171645
>12 22314-143568
Conta eritrocitaria (RBC), 10"?/L <12 3,42-4,55
12-26 2,81-4,49
27-40 2,71-4,43
Volume Corpuscolare Medio (MCV), fL <12 81-96
12-26 82-97
27-40 81-99
Contenuto emoglobinico corpuscolare <12 30-32
medio (MCH), fmol 12-26 30-33
27-40 29-32
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Tabella 2
Continua
Misurando (abbreviazione), unita di misura Settimane di gestazione di interesse Intervallo di riferimento
Ematocrito (HT), L/L <12 0,31-0,41
12-26 0,30-0,39
27-40 0,28-0,40
Emoglobina (Hb), g/L <12 116-139
12-26 97-148
27-40 95-150
Leucociti (WBC), 10%/L <12 5,7-13,6
12-26 5,6-14,8
27-40 5,9-16,9
Piastrine (PLT), 10%/L <12 174-391
12-26 155-409
27-40 146-429
Ormone tireostimolante (TSH), mIU/L <6 0,68-5,29
6-8 0,35-4,05
8-10 0,10-4,14
10-12 0,08-5,76
>12 0,37-7,41
Triiodotironina libera (T3), pmol/L <6 3,6-6,2
6-8 3,7-6,0
8-10 3,5-5,6
10-12 3,8-54
>12 3,7-5,2
Tiroxina libera (T4), pmol/L <6 11-17
6-8 11-19
8-10 11-18
10-12 11-18
>12 11-17
Ferritina, mg/L <6 13-141
6-8 17-146
8-10 14-149
10-12 12-161
>12 9-109
Ferro, mmol/L <6 5-26
6-8 7-30
8-10 4-33
10-12 5-34
>12 4-29
Aspartato Aminotransferasi (AST), U/L <6 9-33
6-8 9-24
8-10 8-26
10-12 8-26
>12 9-19
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Tabella 2
Continua

Misurando (abbreviazione), unita di misura

Settimane di gestazione di interesse

Intervallo di riferimento

Alanina Aminotransferasi (ALT), U/L <6 10-49
6-8 8-43
8-10 7-53
10-12 7-38
>12 6-28
Fosfatasi alcalina (ALP), U/L <6 33-108
6-8 33-96
8-10 32-117
10-12 32-101
>12 28-127
Albumina (ALB), g/L <6 36-48
6-8 36-46
8-10 34-45
10-12 32-43
>12 31-42
Creatinina (CREA), mmol/L <6 42-68
6-8 43-67
8-10 39-66
10-12 40-64
>12 39-64
Omocisteina, mmol/L 18 3,34-11,0
32 3,93-11,1
39 4,72-12,8
Vitamina B12, pmol/L <12 112-542
>12 103-490

Valori di riferimento ricavati su siero da Petersen et al. (32), con I'eccezione dei parametri ematologici (sangue) (33) e
dell'omocisteina (plasma) (34). | valori della vitamina B12 su siero sono ricavati da Schroder et al. (35).

pit. comunemente utilizzati durante la gravidanza e
riporta i riferimenti bibliografici utilizzati.

Una utile approfondimento riguarda i livelli sierici
di 250H-Vitamina D, i cui valori di riferimento in
gravidanza sono ancora incerti, soprattutto per la scarsa
standardizzazione dei metodi analitici (36), Nonostante
cio, le raccomandazioni attuali prevedono di raggiungere
e mantenere valori di 250H-Vitamina D = a 50 nmol/L
durante la gravidanza.

CONCLUSIONI

L'esame di laboratorio fornisce un supporto
fondamentale nelmonitoraggiodellagravidanzafisiologica
e accompagna tutto il percorso della donna fino alla
nascita del bambino. Questa importanza & riconosciuta
da tutte le linee guida nazionali ed internazionali e dai
documenti riguardanti i percorsi assistenziali offerti alle
donne in gravidanza. Tuttavia, gli esami richiesti durante
la gravidanza possono diversificarsi nei vari periodi e la
valutazione dei loro risultati & effettuata generalmente
considerando intervalli di riferimento che possono variare
nei diversi trimestri di gestazione.
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