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Resumo

Introdugdo: sabe-se que, em outras infecgdes virais, no periodo gestacional, hd a associagdo entre a doenga e achados placentérios
especificos. Entretanto, em relagdo a COVID-19, o conhecimento ainda é limitado. Objetivo: analisar a existéncia de alteragdes
placentdrias em gestantes que contrairam a COVID-19, como também avaliar a correlagdo com manifestagSes clinicas e comorbidades
do bindmio materno-fetal. Metodologia: trata-se de um estudo observacional, analitico, transversal e retrospectivo, que analisou
81 placentas de gestantes que atendiam aos critérios de elegibilidade. Também foi realizada a analise de dados estatisticos, com os
softwares Microsoft Excel® e JAMOVI®. Resultados: dentre as gestantes, 46,91% apresentaram a doenga no terceiro trimestre da
gestagdo, 33,33%, no segundo trimestre e 9,8%, no primeiro trimestre. No exame anatomopatoldgico, os achados predominantes
foram calcificagdes grosseiras e niveis de fibrina subcoridnica aumentados. Conclusdo: observou-se a existéncia de alteragdes
anatomopatoldgicas nas placentas de gestantes infectadas pela COVID-19, embora outros estudos sejam necessarios para testar a

associagdo direta.

Palavras-chave: Doengas placentarias; patologia clinica; COVID-19; gestagdo.

Abstract

Introduction: It is known that, in other viral infections, during the gestational period, there is an association between the disease and
specific placental findings. However, knowledge of COVID-19 is still limited. Objective: to analyse the existence of placental alterations
in pregnant women who contracted COVID-19 and evaluate the correlation with clinical manifestations and comorbidities of the
maternal-foetal binomial. Methodology: this is an observational, analytical, cross-sectional, and retrospective study, which analysed
81 placentas of pregnant women who met the eligibility criteria. Statistical data analysis was also performed using Microsoft Excel®
and JAMOVI® software. Results: among the pregnant women, 46.91% presented the disease in the third trimester of pregnancy,
33.33% in the second and 9.8% in the first. In the anatomopathological analysis, the predominant findings were gross calcifications
and increased levels of subchorionic fibrin. Conclusion: Anatomopathological alterations were observed in the placentas of pregnant
women infected with COVID-19, although further studies are needed to test the direct association.

Keywords: Placental diseases; Clinical pathology; COVID-19; Pregnancy.

INTRODUCAO

A pandemia de COVID-19 ainda é incipiente em resul-
tados concretos na literatura médica sobre os desfechos
e complicagGes materno-fetais pds-infecgdo. Sabe-se
gue as gestantes apresentam maior susceptibilidade a
patdgenos respiratérios e pneumonias graves, devido ao
estado fisiologico de imunossupressdo caracteristico da
gestacdo'. Além disso, estados psiquicos alterados por
estresse e ansiedade, refor¢ados pela pandemia, estdo
associados a pré-eclampsia, ndusea, vomito, depressao,
prematuridade, baixo peso ao nascer e baixo Apgar?.

Corresponding / Correspondence: André Ribeiro Alexandre — Enderego:
Rua Jodo Luis Alves, 826, apto. 02, Centro, Alfenas MG, CEP 37132-184.
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Atualmente, sabe-se que os desfechos maternos e
neonatais, em casos graves de COVID-19, sdo desfavo-
raveis?, devido a maior sensibilidade e a intoleradncia a
hipdxia*. De acordo com Elshafeey et al.>(2020), as taxas
de prematuridade e de cesariana sdo elevadas. Ressal-
ta-se, ainda, que a hipertermia, durante o primeiro tri-
mestre da gestacdo, pode estar relacionada a alteragdes
da organogénese, impactando no aumento do risco de
anomalias congénitas®.

O exame histopatolégico do tecido placentario é de
grande valia na descoberta de informagdes significativas
sobre a situacdo de saude do bindmio materno-fetal.
Ressalta-se que muitas alteragdes placentarias ja foram
descritas, algumas tendo relagdo direta com patologias
gestacionais, inclusive patologias de etiologia viral. Por
exemplo, na infecgdo materna por citomegalovirus, ha
vilosite linfoplasmocitdria, com aumento de vilosida-
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des e deposicdo de hemossiderina intravilosa. Outras
alteragGes placentarias especificas sdo encontradas em
infecgdes pelo Zika virus, virus da dengue e outros’.

Uma revisdo da literatura realizada em 2016, acerca
da importancia do exame anatomopatoldgico da pla-
centa, concluiu que, além de se impor como importante
ferramenta diagndstica e auxiliar juridicamente em even-
tos adversos relacionados ao parto, esse exame também
tem validade na determinagdo do progndstico fetal e no
manejo familiar®.

Um estudo que fez andlise placentaria, pela primeira
vez, de mulheres que se infectaram com o SARs-COV-2,
abrangendo trés casos de infecgdo no terceiro trimestre
gestacional, obteve como resultado nenhuma alteragao
patoldgica especifica além de graus variaveis de fibrina
perivilosa aumentada e nédulos sinciciais locais aumen-
tados, achados sem significado clinico relevante. Uma
placenta apresentou infarto macico e outra, corioangio-
ma, sendo esses achados ndo correlacionados a infecgdo
por COVID-19. Ademais, o artigo aponta que a chance
de transmissdo vertical é extremamente pequena®. No
entanto, esse estudo possui limita¢des, pois o tamanho da
amostra clinica é pequeno e, além disso, somente foram
analisados casos de pacientes que contrairam o virus no
tergo final da gestacao.

Outro trabalho, que descreveu a patologia em 20
placentas de mulheres infectadas com o coronavirus, con-
cluiu que 50% dos casos estudados evidenciaram alguma
ma perfusdo vascular fetal ou trombose vascular fetal.
Entretanto, o significado dessa analise ndo é preciso, sen-
do necessarios, também, mais estudos aprofundados?®.

Por meio da analise retrospectiva de oito casos de
gestantes que tiveram COVID-19 no terceiro trimestre,
constatou-se que as manifestac¢des clinicas de mulheres
gravidas infectadas eram basicamente semelhantes as
da populagdo em geral, e, portanto, sem agravos mater-
no-fetais. Além disso, ndo houve alteragao patoldgica
inflamatdria especifica sugerindo invasdo da placenta
pelo coronavirus. No estudo, dos oito tecidos, nenhum
mostrou alteragGes de intervilosite histiocitica crénica
tipica, tampouco eles revelaram evidéncia de pior doenga
materna presente. Por outro lado, o trabalho também
possui uma amostra pequena e restringe a contaminagao
ao terceiro trimestre gestacional?.

Sabe-se que, em infecgGes virais, o estagio da ges-
tacdo, no momento da infecg¢do, é importante para a
transmissao vertical. Por exemplo, na infec¢do pelo virus
da rubéola, ha a diminuigao do risco de transmissdo ma-
terno-fetal quando a contaminagdo ocorre nos periodos
mais tardios da gestag¢do. Por outro lado, ha estudos que
corroboram a literatura médica atual, revelando auséncia
de evidéncias de transmissdo vertical e sugerindo, ainda,
gue a placenta pode desempenhar um importante pa-
pel de barreira na preven¢do de SAR-CoV-2't. Contudo,
conforme foi concluido em revisdo sistematica, necessi-
ta-se de mais estudos aprofundados para confirmar tais
constatagdes!?.

Rev. Ciénc. Méd. Biol., Salvador, v. 23, n. 3, p. 536-543, set./nov. 2024

Nesse contexto, a presente pesquisa teve como
objetivo langar luz nesse rol de questionamentos, tendo
em vista a escassez de estudos sobre a tematica. Por-
tanto, primeiramente, buscou-se analisar a existéncia
de alteragOes placentarias em gestantes que contrairam
a COVID-19, como também avaliar a correlagdo com
manifestac¢bes clinicas e comorbidades do binémio
materno-fetal.

METODOLOGIA

Tipo de estudo

Trata-se de um estudo observacional, analitico,
transversal e retrospectivo, realizado com gestantes que
testaram positivo para a COVID-19 durante a gestacdo e
gue tiveram o parto realizado na Santa Casa de Misericor-
dia, um hospital de um municipio do sudoeste de Minas
Gerais. Ressalta-se que a pesquisa ndo implicou qualquer
diferenca na assisténcia a salde prestada as gestantes.

O municipio em questdo possui uma populagdo
estimada em 115.970 habitantes, segundo o Instituto
Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE). Ademais,
conta com uma consolidada rede de atencdo a saude
materno-infantil, sendo a maternidade em questdo re-
feréncia para 31 cidades da regido.

Populagdo, critérios de selegdo da amostra

A populacdo do estudo foi composta por todas as
gestantes que atendiam aos trés critérios de elegibilidade
e que tiveram o parto realizado entre margo de 2020 e
novembro de 2021. Os critérios de inclusdo utilizados
para a selecdo amostral foram: gestantes que tiveram
o parto realizado na maternidade em questdo, foram
infectadas pelo SARS-COV-2 em algum momento da ges-
tacdo e tiveram a placenta encaminhada ao laboratério
de anatomopatologia do hospital.

Ressalta-se que o diagndstico da infeccdo foi noti-
ficado e confirmado pela Vigilancia Epidemioldgica da
regido de referéncia do hospital, ndo sendo realizados
testes diagndsticos na admissdo para o trabalho de parto
na instituicao.

Instrumento de coleta de dados

Os prontuarios de cada uma dessas mulheres fo-
ram utilizados como fonte de dados. Tais dados foram
pesquisados nos prontudrios visando preencher todas
as lacunas previamente estabelecidas nos instrumentos
de coleta de dados, que correspondiam a tabelas no
software Microsoft Excel 2020°.

As varidveis sociodemograficas, obstétricas, neona-
tais e relativas as infec¢des virais pesquisadas foram: ida-
de materna, etnia, estado civil, indice de massa corporal
(IMC) inicial, IMC final, tipo sanguineo, paridade, comor-
bidades maternas anteriores a concepg¢ao, comorbidades
desenvolvidas no periodo da gravidez, medicamentos em
uso, idade gestacional em que contraiu o coronavirus,
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exames complementares realizados durante infecgao,
necessidade de internagdao no momento de infecgdo viral,
via de parto, intercorréncias durante o parto, desenca-
deador do inicio do trabalho de parto, idade gestacional
no momento do parto, alteragGes dopplerfluxométricas,
prematuridade, peso do recém-nascido (RN), intercorrén-
cias pos-natal do RN, medidas de suporte de vida ao RN,
indice de APGAR e sorologia materna para toxoplasmose.

Além disso, também foram consultadas, como fonte
de informagdGes relevantes, as laminas histopatoldgicas
das placentas pesquisadas. Novamente, tabelas no
software Microsoft Excel 2020® foram utilizadas como
checklist, guia para a analise padronizada dos achados
histopatoldgicos previamente definidos.

Nesse momento, as variaveis analisadas foram:
presenca de corioamnionite, comprometimento inflama-
tério ou trombdtico da microvasculatura das arteriolas
espiraladas deciduais, nivel de fibrina subcorionica,
lesGes isquémicas macrovisualizadas, infarto tecidual,
deciduite aguda, necrose fibrinoide de vilos, impregna-
¢do meconial, corangiose, hipoplasia de vilos terminais,
sinais macroscoépicos de hemorragia, sinais de infecgao,
vilosite, calcificagdes grosseiras, falcilizagdo de hemdcias
maternas no espaco interviloso, tromboespessamento
vascular e sinais de ma-perfusao, hipdxia, pré-eclampsia
ou eclampsia.

Procedimentos de coleta de dados

A coleta dos dados oriundos dos prontudrios das ges-
tantes foi realizada entre dezembro de 2021 e fevereiro
de 2022. Primeiramente, foi feito um levantamento dos
casos de gestantes que atendiam ao recorte amostral
da pesquisa. Nesse momento, foram encontrados, como
resultado, dois bancos de dados que continham, ao todo,
181 casos. Apos analise de duplicatas, a amostra ficou
limitada a 102 casos. A seguir, uma solicitagao das lami-
nas da amostra selecionada foi enviada ao laboratério
de patologia, porém em 21 ocorréncias ndo estavam
disponiveis. Assim sendo, a amostra final da pesquisa foi
composta por 81 placentas de gestantes que atendiam
aos critérios de elegibilidade, sendo todos os prontudrios
analisados sistematicamente.

Na sequéncia, realizou-se a coleta dos dados oriun-
dos das laminas histopatoldgicas, sendo essa etapa
executada entre abril e maio de 2022. Tal material foi
reanalisado por meio de microscopia 6tica, no Departa-
mento de Patologia, por um Unico observador, médico
especialista e patologista. A andlise sistematizada tinha
por objetivo preencher um checklist binério (sim ou ndo)
com todas as variaveis pesquisadas.

Ressalta-se que as laminas histopatoldgicas foram
fixadas por 48 horas antes da dissec¢do, por conta da
natureza infecciosa do tecido. Os cortes tipicos histolo-
gicos foram fixados com uso do formol, processados em
blocos de parafina e corados com a coloragdo usual de
hematoxilina e eosina.

Analise dos dados

Por fim, com os resultados obtidos por meio do
preenchimento completo dos instrumentos de coleta de
dados, foram feitos cruzamentos e analises estatisticas
dos dados obtidos, no periodo de junho a agosto de 2021,
utilizando-se, para tal, o software JAMOVI 2021°.

Para apresentar o conjunto de dados, foram empre-
gadas as frequéncias absoluta e relativa, média e mediana
como medidas de tendéncia central e o desvio padrdo
como medida de dispersdo. Para comparar a frequéncia
das variaveis qualitativas, foi empregado o teste do qui-
-quadrado e o V de Cramer. Para conhecer a distribui¢cdo
dos dados, foi empregado o teste de normalidade de
Shapiro-Wilk, e, para acessar a homoscedasticidade, foi
utilizado o teste de Levene. Para comparar as varidveis
guantitativas quando elas apresentaram distribuicdo
normal ou homoscedasticidade, foi utilizado o teste T de
Student; caso os dados ndo atendessem a esses requisi-
tos, era empregado o teste U de Mann-Whitney.

Além disso, foi empregado um modelo de regressao
logistica para avaliar a associagdo entre o diagndstico de
COVID-19 e os desfechos maternos encontrados. O teste
de Hosmer-Lemeshow foi adotado para avaliar a ade-
quagdo do ajuste para modelos de regressdo logistica®>.

Para medir a correlagdao entre duas varidveis di-
cotOmicas, foi empregada a correlagdo tetracdrica. A
significancia estatistica de todas as analises foi definida
como P < 0,05.

Aspectos éticos

Com base na Resolugao 466 de 2012, este estudo
foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da SCMP,
conforme parecer N2 5.079.399, em 04 de novembro de
2021. A dispensa do Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido (TCLE) também foi obtida no mesmo érgao,
na mesma data.

O Termo de Anuéncia, com autorizagdo institucional
para execuc¢do da pesquisa e divulgagdo do nome do hos-
pital foi assinado em 14 de setembro de 2021. O projeto
de pesquisa foi submetido a Plataforma Brasil em 15 de
setembro de 2021, com primeiro parecer liberado em 22
de outubro de 2021 com solicitagdo de pendéncia, a qual
foi resolvida em 04 de novembro de 2021.

RESULTADOS

A pesquisa foi constituida da andlise anatomopato-
légica de 81 placentas de gestantes que preenchiam os
critérios de elegibilidade.

Na avaliacdo do perfil sociodemografico da amostra,
exposto na Tabela 1, notou-se que a idade materna mé-
dia foi de 28,6 anos (DP 16,24), sendo 18 anos a idade
minima e 43, a maxima. Quanto a etnia, houve discreta
predominancia de mulheres pardas (37,03%, n= 30) e
brancas (30,86%, n= 25).
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Em relagdo ao estado civil, a pesquisa observou
discreta prevaléncia de mulheres solteiras (48,14%, n=
39) e casadas (45,67%, n= 37), em comparagdo com di-
vorciadas e ndo informantes. Ademais, quanto ao IMC, a
média geral da amostra foi de 28,4 Kg/m? ho momento
anterior a concepgéo e 31,9Kg/m? ao final da gestag3o.

Adentrando na avaliagcdo das varidveis relacionadas
a saude das mulheres da amostra, também expostas na
Tabela 1, observou-se que 38,27% (n= 31) das mulheres
nao apresentavam nenhuma comorbidade anterior a con-
cepgao, enquanto que 61,72% (n=50) apresentavam, ao
menos, uma patologia. Entre essas, as mais prevalentes
foram hipertensdo arterial sistémica (HAS), obesidade
e depressao.

Considerando-se o tipo sanguineo das mulheres
da amostra, houve prevaléncia significativa (X?=70,5,
p<0,001) de sangue tipo O+ (38,27%, n=31) e A+ (37,03%,
n= 30). J4 em relagdo as comorbidades maternas pds-
-concepcionais, com exceg¢ao da COVID-19 —presente em
100% da amostra —notou-se incidéncia de: diabetes mel-
litus gestacional (DMG) em 28,39% (n= 23) da amostra;
sindromes hipertensivas gestacionais em 16,04% (n=13);
hipotireoidismo gestacional em 8,64%; anemia em 4,93%;
infec¢do do trato urinario (ITU) em 8,64%; amniorexe em
8,64%; macrossomia fetal em 4,93%; e corioamnionite
em 9,87%. Outras comorbidades estiveram presentes,
no geral, em 34,56% (n= 28) da amostra e, entre elas,
citam-se: sifilis, apendicite, tabagismo, etilismo, doenga
inflamatadria pélvica (DIP), toxoplasmose aguda e cresci-
mento intrauterino restrito (CIUR).

Tabela 1 — CaracterizagéGo sociodemogrdfica e de saude da
amostra populacional (n=81).

Variaveis N %
Idade
18 a 23 anos 21 25,92
24 a 29 anos 24 29,62
30a35anos 22 27,16
36 a 42 anos 14 17,28
Etnia
Parda 30 37,03
Negra 9 11,11
Branca 25 30,86
N3o informada 17 20,98
Estado civil
Solteira 39 48,14
Casada 37 45,67
Divorciada 4,93
Né&o informado 1 1,23
Tipo sanguineo
O+ 31 38,27
A+ 30 37,03
B+ 8 9,87
O- 8 9,87
AB+ 3 3,7
A- 1 1,23
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Comorbidades maternas pré-concepgao

HAS 14 17,28
Obesidade 24 29,62
Depressdo 7 8,64
Outras 40 49,38
Comorbidades maternas pés-concepgdo
DMG 23 28,39
Sindromes hipertensivas gestacionais 13 16,04
Corioamnionite 8 9,87
Hipotireoidismo gestacional 7 8,64
ITU 7 8,64
Amniorexe 7 8,64
Anemia 4 4,93
Macrossomia fetal 4 4,93

Fonte: autores (2022).

Quanto a avaliagdo das caracteristicas da infec¢do
viral, conforme é exposto na Tabela 2, 46,91% (n= 38)
das mulheres tiveram a doenca no terceiro trimestre da
gestacdo, enquanto 33,33% (n=27) foram infectadas no
segundo trimestre e 9,8% (n= 08) no primeiro trimestre.
Ademais, a maior parte das mulheres, 90,12% (n= 73),
nao necessitou de internagao devido a COVID-19, embora
9,87% (n= 08) tivesse necessitado desse recurso.

Tabela 2 — Caracterizagdo da COVID-19

Variavel N %
Periodo da infec¢do pelo SARS-COV-2
12 trimestre 8 9,8
29 trimestre 27 33,33
32 trimestre 38 46,91
N3o informado 8 9,8

Necessidade de internagdo
Ausente 73 90,12

Presente 8 9,87

Fonte: autores (2022).

Em relacdo a caracterizagdo obstétrica e neonatal,
apresentada na Tabela 3, verificou-se que a amostra era
composta por 32,09% (n=26) de primiparas e 67,91%
(n=55) de multiparas. Gesta¢cGes gemelares foram
encontradas em 2,46% (n= 2) dos casos. Observou-se,
também, pequena diferenca quantitativa entre partos
cesareas (53,08%, n=43) e partos via vaginal (46,91%, n=
38). Por outro lado, considerando-se a idade gestacional,
a maioria dos partos (87,65%, n= 71) ocorreu a termo, e
somente 12,34% (n= 10) foram prematuros.

Quanto ao peso dos RN, 79,51% (n= 66) foram con-
siderados AlG; 16,86% (n= 14), GIG; e 2,40% (n= 2), PIG.
Ja em relagdo as medidas de suporte de vida prestadas
aos RN, ressalta-se que a maioria (85,54%, n= 71) ndo
precisou de internagdo, enquanto que 14,45% (n= 12)
precisaram de internagdo na UTI Neonatal. Ademais,
68,67% (n= 57) da amostra precisou de estimulagao,
38,55% (n=32), de aspirac¢do, 3,60% (n=3), de CPAP, 2,40%
(n=2) de intubagdo. Convém ressaltar, novamente, que
2 gestacGes de mulheres da amostra eram gemelares,
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sendo, entdo, a amostra neonatal composta por 83 RN.
Com relagdo ao indice de APGAR, observou-se resultado
satisfatorio em 85,54% (N= 71) dos RN, os quais tiveram
pontuac¢do maior que 7 no 12 e 52 minuto de vida.

Tabela 3 — Caracterizagdo obstétrica e neonatal da amostra
Variavel N %
Histdria obstétrica

Primiparas 26 32,09

Multiparas 55 67,91
Numero de fetos

Gestagdo Unica 79 97,53

Gestagdo gemelar 2 2,46
Via de parto

Vaginal 38 46,91

Cesarea 43 53,08
Prematuridade

A termo 71 87,65

Prematuro 10 12,34
Peso do recém-nascido

GIG 14 16,86

AlG 66 79,51

PIG 2 2,4

N3o classificado 1 1,2%
Necessidade de internagdo

Presente 10 14,45

Ausente 71 85,54
Medidas de suporte de vida

Estimulagdo 57 68,67

Aspiragao 32 38,55

CPAP 3 3,6

Intubagdo 2 2,4
indice APGAR no 12 minuto

0-3 2 2,40

4-6 9 10,84

>7 71 85,54

N3o informado 1 1,20
indice APGAR no 52 minuto

0-3 0 0,00

4-6 1 1,20

>7 81 97,59

N&o informado 1 1,20

Fonte: autores (2022).

A analise estatistica, por meio do cruzamento de
dados, evidenciou que, quando as gestantes apresenta-
vam comorbidades maternas anteriores a concepgao, a
chance de avia de parto ser cesariana foi 4,24 vezes maior
(IC 95%, V de Cramer 0,243). A partir dai, foi feita uma
regressao logistica visando permitir a predi¢do de valores.

A regressdo logistica € um método de andlise mul-
tivariada confirmatdria, que apresenta como resultado
uma razao de chances (Odds Ratio, OR). Valores de razdo
de chance < 1 diminuem as chances de a via de parto
ser cesarea, e valores > 1, aumentam. A razdo de chance
encontrada foi de 1,44 (intercepto), o que implica uma
probabilidade de cesarea de 1,4 vezes maior para as

gestantes que apresentavam comorbidades maternas
anteriores a concepcdo. Contudo é necessario considerar
gue essa analise encontrou um valor P = 0,036, o que a
coloca acima do nivel de significancia estabelecido de
5%. A curva ROC evidenciou area sobre a curva de 0,594,
sendo o cut-off 0,5 (Figura 1).

Figura 1 — Curva ROC evidenciando a drea sobre a curva obtida
por meio da regressdo logistica
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Fonte: autores (2022).

Ainda sobre a analise estatistica, ao serem compara-
dos o desfecho gestacional e os dados clinicos das mulhe-
res, concluiu-se que houve correlagdo estatistica de forga
moderada (r=0,24; p=0,02) entre a idade gestacionale a
ocorréncia de intercorréncias durante o parto; além de
correlagao significativa entre a idade gestacional e a via
de parto (p=0,012).

Na avaliacdo histopatoldgica das laminas com
fragmentos placentarios, conforme estd elucidado na
Tabela 4, os achados mais prevalentes foram: calcifica-
¢cOes grosseiras (61,44%), nivel de fibrina subcorionica
leve (53,01%), nivel de fibrina subcorionica moderado
(36,14%), hemorragia intervilosa (25,30%) e infarto te-
cidual (20,48%). Além dessas alteragGes, também foram
observadas, porém em menor proporg¢do: impregnacgao
meconial, lesdes isquémicas, nivel de fibrina subcorionica
intensa, necrose fibrinoide de vilos, deciduite aguda, he-
morragia focal, corangiose, hipoplasia de vilos terminais
e corioaminionite.

Os trés achados de menor ocorréncia, os quais
apresentaram distribuicdo igual entre a amostra, foram
descritos na tabela como “outros achados”, sendo eles:
metaplasia escamosa do epitélio amnidnico, trombo-es-
pessamento vascular e comprometimento inflamatdrio-
-trombdtico da microvasculatura das arteriolas espirala-
das deciduais. Ressalta-se que, embora fizessem parte do
checklist de sistematizagdo das andlises, em nenhuma das
placentas foram encontrados os seguintes achados: vilo-
site, sinais de infecgdo, falcizagdo de hemacias maternas
no espaco interviloso, ma perfusdo ou hipoxia e sinais de
pré-eclampsia ou eclampsia.
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Tabela 4 - Caracterizagdo anatomopatoldgica das placentas
analisadas

Variavel N %

Alteragdes placentarias
CalcificagGes grosseiras 51 61,44
Nivel de fibrina subcoridnica leve 44 53,01
Nivel de fibrina subcoridénica moderado 30 36,14
Hemorragia intervilosa 21 25,30
Infarto tecidual 17 20,48
Impregnagdo meconial 12 14,45
Lesdes isquémicas 12 14,45
Nivel de fibrina subcori6nica intensa 9 10,84
Necrose fibrinoide de vilos 9 10,84
Deciduite aguda 7 8,43
Hemorragia focal 6 7,22
Corangiose 4 4,81
Hipoplasia de vilos terminais 3 3,61
Corioaminionite 3 3,61
Outros achados 3 3,61

Fonte: autores (2022).

As tabelas de contingéncia apontaram forte asso-
ciacdo entre as variaveis quantitativas do nivel de fibrina
subcorionica e a corioamnionite (p=0,064; V de Cramer=
0,257). Diante da presenca de corangiose, foi verificada,
conforme é exposto na Tabela 5, razdo de chance 12,8
vezes maior de ocorrer hipoplasia de vilos terminais, com
V de Cramer indicando forte associa¢do entre as variaveis
e valor de P dentro do esperado.

Outras associagOes estatisticamente relevantes
foram: lesGes isquémicas e infarto tecidual (p=0,006; IC
95%; OR= 5,45; V de Cramer= 0,301); e lesdo isquémica
e deciduite aguda (p=0,026; IC 95%; OR=5,58; V de Cra-
mer= 0,245). Além disso, verificou-se uma tendéncia de
associacdo entre impregnagdo meconial e hemorragias
(focal ou intervilosa) (p=0,091; V de Cramer= 0,240).

Tabela 5 — Tabela de contingéncia entre hipoplasia de vilos
terminais e corangiose, acrescida dos valores estatisticos.

Hipoplasia de vilos terminais Valor
Intervalo de con-
chls fianga= 95%
= (]
Corangiose Nao Sim Total | 0,0019
Ndo 77 2 79
Sim 3 1 4 |OddsRa-ly 4o cramer=0,258
tio= 12,8
Total 80 3 83

Fonte: autores (2022).

DISCUSSAO

A analise do perfil epidemiolégico da amostra evi-
denciou idade média de 28,6 anos e predominancia de
mulheres autodeclaradas pardas, sendo que tais dados
corroboram o perfil de gestantes e puérperas contamina-
das por COVID-19 no estado do Amazonas'®. Entretanto,
no estudo amazonense, 19,7% das mulheres necessitaram
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de internagdo®, enquanto que, no presente estudo, ape-
nas 9,87% dos casos resultaram em tal desfecho.

Ainda, com relagdo ao momento gestacional da infec-
¢doviral, os dados encontrados sugerem que 46,91% das
infecgcBes ocorreram no terceiro trimestre. Tal prevaléncia
observada vai ao encontro da epidemiologia mundial,
a qual aponta que a maioria das infec¢Ges ocorrem no
terceiro trimestre?®.

Quanto a classificagdo no sistema RH e ABO do tipo
sanguineo da amostra, observou-se predominancia de
sangue tipo A+ e O+ (75,3%). Tais dados corroboram os
resultados apresentados por Pereira, Siebert'¢(2020), se-
gundo os quais, em sua amostra com 783 voluntarios, os
tipos sanguineos A+ e O+ resultaram em 79,2% do total.

Lancando atengao as comorbidades adquiridas du-
rante o periodo gestacional, observou-se que a DMG foi
a patologia maisincidente, estando presente em 28,39%
das gestantes analisadas. Tal epidemiologia deve ser
considerada elevada, ja que estudos anteriores revelam
prevaléncia de tal patologia entre gestantes brasileiras
em 7,6%'. Nesse sentido, vale ressaltar que a DMG ja
foi apontada como o principal fator de risco para o ébito
materno quando se avaliam gestantes infectadas pela
COVID-19%.

Falando-se em tipos de partos, o estudo atual avaliou
gue a ocorréncia de partos cesareas (53,08%) foi relati-
vamente proxima a de via de parto vaginal (46,91%). Tal
resultado encontra-se préoximo ao limite inferior do es-
perado, quando se considera a revisdo de escopo, a qual
incluiu 15 estudos, totalizando 219 bindmios materno-fe-
tais, e se concluiu que a taxa de cesareas em mulheres
contaminadas por COVID-19 variou de 42,9 a 100%"°.

Por outro lado, outra revisdo sistematica da litera-
tura, dessa vez englobando 18 estudos e 114 gestantes,
observou taxa de cesariana de 91%*2. Nesse sentido,
ressalta-se o resultado satisfatério da atuagao do servigo
de saude pesquisado, haja vista que seguiu as recomen-
dagbBes mundiais, segundo as quais a infecgdo viral ndo
deve ser considerada isoladamente como indicagdo de
cesariana®.

Quanto a caracterizagdo neonatal da amostra, foram
obtidos indices de APGAR satisfatdrios, sendo maior que
7 em 85,54 da amostra no primeiro minuto e 97,59 no
quinto minuto. Tais dados se encontram alinhados com
os de outro estudo cientifico internacional, no qual o
APGAR de primeiro minuto foi avaliado entre 8 e 9 em
toda aamostra, e 0o APGAR de quinto minuto entre 9 e 10°.

J4a em relagdo a andlise anatomopatoldgica das pla-
centas, os dados obtidos neste estudo sugerem preva-
Iéncia aumentada para calcificagGes grosseiras e nivel de
leve a moderado de impregnacao de fibrina subcoridnica.
Ressalta-se que mais estudos sdo necessarios para asso-
ciar diretamente alguns desses achados a infecgdo viral.

Ademais, convém ressaltar que o depdsito de calcio
na placenta é um fenémeno fisiolégico e progressivo, que
se inicia por volta da vigésima terceira semana gestacio-
nal, inclusive utilizado para a classificagdo ultrassono-
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grafica do grau de maturagdo placentaria, ndo podendo
ser relacionado exclusivamente a alteragdao propria da
patologia viral*.

J4 o quantitativo de fibrina, reflexo de processo de
hemostasia e coagulacdo, e o infarto tecidual, resul-
tante de estado hipoxémico, podem ser causados por
patologia de etiologia viral. De acordo com o sistema de
classificacdo de lesGes anatomopatoldgicas placentarias
proposto por Silva?? (2004), os infartos se caracterizam
por patologias vasculares uteroplacentarias, enquanto
os depdsitos de fibrina se enquadram nas lesGes que
envolvem a coagulagdo. Porém, para firmar tal associa-
¢do, é preciso o desenvolvimento de mais estudos, tendo
em vista que esses achados se encontram associados
a patologias comuns, como diabetes gestacional e sin-
dromes hipertensivas gestacionais, podendo também
corresponder a um viés.

Um estudo publicado em 2002 concluiu que co-
rioamnionite, infarto placentario e deposi¢do de fibrina
aumentada sdo achados comuns em placentas de PIG%.
Embora a prole da populagdo aqui estudada fosse majo-
ritariamente AlIG, o estudo apresenta, como limitagao,
nao ter estratificado as analises de acordo com patologias
e condigOes coexistentes que ja sabidamente alteram o
exame anatomopatoldgico.

CONCLUSAO

Na presente pesquisa, observou-se o predominio de
gestantes com idade média de 28,6 anos, pardas, com
comorbidades associadas, e infecgdo por COVID-19 no
terceiro trimestre gestacional, bem como a existéncia
de alteragGes anatomopatoldgicas nas placentas dessas
gestantes, sendo as mais prevalentes calcificagGes gros-
seiras e niveis de leves a moderados de impregnagao
de fibrina subcoridnica. Entretanto, outros estudos sdo
necessarios para testar a associacdo direta entre tais
variaveis e excluir possiveis vieses de confusao.

Considera-se ainda que a pesquisa, pioneira na
avaliagdo de amostras maiores, obteve éxito em seu
objetivo de analisar as alteragdes anatomopatoldgicas
placentdrias de gestantes infectadas por COVID-19 e
também de avaliar a correlagdo da infecgdo com as ma-
nifestagdes clinicas e frente as comorbidades do bindmio
materno-fetal.

Entretanto, a pesquisa apresenta como limitagdao
uma amostra ainda considerada limitada quanto ao in-
teresse em extrapolar os resultados para o nivel global, e
careceu de estratificar as andlises de acordo com outras
patologias e comorbidades maternas apresentadas, bem
como de considerar cada alteragdo placentaria esperada
de acordo com cada patologia e desfecho obstétrico
observado.

Ademais, o quantitativo de partos normais da amos-
tra evidencia a tendéncia do servico em nao considerar
a infecgdo viral uma indicagdo isolada de cesariana, o
gue se encontra de acordo com a literatura cientifica,

podendo ser considerado um indicador de qualidade do
servigo pesquisado.
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