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RESUMO

O presente trabalho foi elaborado em conformidade com as normas descritas no
Regulamento do Trabalho de Conclusédo de Curso (TCC) de Medicina e o Manual de
Trabalhos Académicos da Universidade Federal da Fronteira Sul, campus Passo
Fundo, cujo titulo é “Alteracdes anatomopatolégicas em tecido placentario e desfecho
gestacional”. O estudo foi desenvolvido pela académica Darlise Emanuele Rolim, sob
orientacdo da Prof.2 Me. Daniela Augustin Silveira e coorientacdo da Prof.2 Dr.2
Jossimara Polettini, como requisito parcial para obtencéo do titulo de medica, do curso
de Medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul, campus Passo Fundo. Este
trabalho ser4d composto por um Projeto de Pesquisa, Relatério e Artigo Cientifico,
desenvolvidos respectivamente nos Componentes Curriculares de Pesquisa em
Saude, cursado no segundo semestre de 2019, Trabalho de Conclusdo de Curso |,
cursado no primeiro semestre de 2020 e Trabalho de Conclusdo de Curso Il e sera
concluido entre novembro de 2020 e fevereiro de 2021. O estudo foi desenvolvido
conforme o registro de gestantes do Hospital Sado Vicente de Paulo. A pesquisa visa
descrever as principais alteracdes encontradas no tecido placentario, que é um érgéo
essencial para o desenvolvimento fetal, cujas alteracdes poderao acarretar desfechos
desfavoraveis durante a gestacdo e que poderdo estar ou ndo relacionados a

comorbidades maternas.

Palavras-chave: Doencas Placentéarias. Gravidez. Placenta.



ABSTRACT

This work was prepared in accordance with the standards required in the Regulations
for the Conclusion of Work Course (TCC) of Medicine and the Manual of Academic
Works of the Federal University of Fronteira Sul, Passo Fundo campus, whose title is
“Anatomopathological changes in placental tissue and gestational outcome”. The study
was developed by academic Darlise Emanuele Rolim, under the guidance of Prof.2
Me. Daniela Augustin Silveira and co-supervision of Prof.2 Dr2 Jossimara Polettini, as
a partial requirement for obtaining the title of doctor, of the Medicine course at the
Federal University da Fronteira Sul, Passo Fundo campus. This work will consist of a
Research Project, Report and Scientific Article, developed respectively in the
Curricular Components of Health Research, taken in the second semester of 2019,
Course Completion Work I, Course Completion Work I, taken in the first semester 2020
and Course Completion Work Il and will be completed between November 2020 and
February 2021. The study was developed according to the registration of pregnant
women at Hospital Sdo Vicente de Paulo. The research aims as the main changes
found in the placental tissue, which is an essential organ for fetal development,
transforms changes resulting in unfavorable outcomes during pregnancy and whether

or not it is related to maternal comorbidities.

Keywords: Placental diseases. Pregnancy.Placenta
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1 INTRODUCAO

A placenta protege o embrido em desenvolvimento e é responsavel pela
nutricdo, respiragdo, excrecdo e produgdo de hormonios durante o
desenvolvimento fetal (KIERSZENBAUM; TRES, 2012). A fungdo completa da
placenta pode ser prejudicada por inUmeros mecanismos. Dessa forma, o
conhecimento da incidéncia, etiologia, patogénese, diagndstico e manejo de
infeccBes na gestacdo, parto e periodo neonatal se torna relevante, uma vez
gue podem acarretar em prejuizos para o feto e para o recém-nascido, tanto
de maneira aguda quanto persistente, mesmo se nNao expressos no momento
do nascimento (MUSSI-PINHATA; YAMAMOTO, 1999).

Os estudos de tecidos placentarios e seus anexos (membranas
corioamniédticas e corddo umbilical) sdo essenciais para o entendimento de
informacdes do ambiente intrauterino, de forma que sua analise se tornou
altamente relevante para esclarecer a causa da maioria das doencas
placentarias que podem levar ao comprometimento do desenvolvimento
neonatal ou ainda ao aborto (CHANG, 2009). O conhecimento de alteracdes
placentarias é importante para o entendimento da fisiopatologia de seu
desenvolvimento e possiveis correlagdes clinicas. A incidéncia de paralisia
cerebral foi previamente associada a eventos intraparto, como hipoxia devido
aos trabalhos de parto prolongados, porém néo foi observada diminuicdo de
sua incidéncia com o aumento do numero de cesarianas. Dessa forma, a
hipoxia parece ndo ser a causa, mas a consequéncia de inUmeras alteracoes
intrauterinas, como infarto placentério, que leva a diminui¢cdo do crescimento
intrauterino e, consequentemente, paralisia cerebral (REDLINE, 2000).

Nesse contexto, alteracbes placentarias como infarto placentério,
corioamnionite e hemorragia podem resultar em reabsorcdo do embrido,
aborto, recém-nascido natimorto, anomalias do desenvolvimento,
prematuridade, doenca aguda aparente ao nascimento ou logo apds este ou
infeccdo assintomatica no periodo neonatal com ou sem persisténcia e
desenvolvimento de sequelas tardias (MUSSI-PINHATA; YAMAMOTO, 1999).
Em um estudo de uma coorte de 1025 o6bitos fetais identificou-se as alteracdes
placentarias como causa principal desses desfechos gestacionais
(KORTEWEG, 2012)
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Visto isso, o bom funcionamento da placenta € fundamental para o
adequado desenvolvimento do concepto, pois lesdes desse anexo podem
ocasionar intercorréncias fetais (SALGE, 2006).

2. DESENVOLVIMENTO
2.1. PROJETO DE PESQUISA

2.1.1. Resumo

A formacéo da placenta é imprescindivel para o desenvolvimento fetal.
Durante o inicio da gestacdo ha uma intensa proliferacéo de células que darao
origem a placenta, que € um 6rgdo materno-fetal e que atua mantendo o contato
e as trocas fisiolégicas entre o feto e a mée. Dentre as funcdes desenvolvidas
pela placenta estdo a de nutricdo, respiratoria, excretora, enddcrina e
imunoldgica. Dessa forma, malformacdes, agressdes e qualquer alteracdo que
ocorra durante a formacao placentaria pode afetar o desenvolvimento fetal. O
objetivo do presente projeto é correlacionar alteracbes histopatolégicas
placentarias com o desfecho gestacional e neonatal, através da analise de
tecidos placentarios de parturientes atendidas pelo Sistema Unico de Saude, que
por condi¢cdes particulares de gestacdo e parto, tiveram suas placentas
encaminhadas pelo setor de obstetricia para analise no Laboratorio de Patologia
do HSVP. Esses resultados seréo relacionados com o perfil sociodemogréfico e
clinico avaliado da parturiente e as caracteristicas do parto e do recém-nascido.
Serdo analisados dados dos anos 2015, 2016 e 2017, a partir dos registros do
Hospital Sdo Vicente de Paulo — Passo Fundo/RS. A pesquisa sera feita no
periodo de abril de 2020 a marcgo de 2021, e sera composta por analise de dados
clinicos e desfechos gestacionais, 0s quais serdo relacionados as alteracfes
placentarias como malformacdes, infarto, inflamacé&o e hemorragia. Espera-se
encontrar correlacdes entre as caracteristicas anatomopatoldgicas placentarias

alteradas e resultado gestacional adverso.

Palavras chave: Placenta. Gravidez. Doencas placentarias

2.1.2. Tema
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AlteracBes anatomopatoldgicas em tecidos placentarios e relagdo com
desfechos gestacionais.

2.1.3. Problema

Quais sdo as alteracBes anatomopatoldgicas mais frequentes no tecido
placentario?

Quais sédo os desfechos gestacionais e neonatais relacionados as
alterac6es anatomopatoldgicas no tecido placentario?

Quais caracteristicas maternas estdo relacionadas as alteracdes

placentérias?
2.1.4. HipOteses

As alteracbes anatomopatolégicas mais frequentes sdo infarto,
inflamacéo e hemorragia.

Os principais desfechos relacionados as alteracées anatomopatoldgicas
no tecido placentario sao parto pré-termo (anterior a 37 semanas de gestacao),
corioamnionite clinica, recém-nascido de baixo peso e o6bito fetal.

As caracteristicas sociodemograficas maternas como idade e etnia, assim
como caracteristicas clinicas de estado hipertensivo, infeccbes e diabetes

gestacional estao relacionadas as alteracfes placentarias.

2.1.5. Objetivos

2.1.5.1. Objetivo Geral
Determinar as principais alteracdes anatomopatologicas em tecidos

placentarios e analisar sua relacdo com o desfecho gestacional.

2.1.5.2. Objetivos Especificos
Descrever os desfechos gestacionais e neonatais e quais alteracdes

anatomopatolégicas no tecido placentario correspondentes.
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Identificar as caracteristicas sociodemogréficas e clinicas maternas

relacionadas a ocorréncia de alteracdes placentarias.

9-2.1.6. Justificativa

Y

Adversidades gestacionais relacionadas a presenca de alteragOes
placentarias sdo documentadas na literatura, as quais sdo detectadas pelo
exame anatomopatolégico, que possibilita a descricdo de detalhes além do que
pode ser detectado em exames de imagem durante a gestagcéo. Embora seja um
teste pdés-gestacional, o conhecimento das alterac6es anatomopatol6gicas pode
contribuir para o desenvolvimento de marcadores e métodos diagnosticos a
serem aplicados durante a gestacdo, bem como podera definir um melhor
seguimento da paciente em gestacdes futuras.

Dessa forma o bom funcionamento placentario € fundamental para o
desenvolvimento adequado do embrido/feto. Assim, a analise macroscopica e
microscoépica das principais alteracfes nos tecidos placentarios € de extrema
importancia para o entendimento dos desfechos e intercorréncias nos conceptos.
No entanto, ainda ha falta de critérios para solicitacdo de tal analise, e muitas
vezes o diagnostico de alteracdes no tecido placentario ndo é realizado. Em
muitos casos tem-se desfechos gestacionais indesejaveis, 0 que, muitas vezes
aliado a escassez de dados sobre o perfil gestacional ndo permite prever se a
gestante tera maior predisposicdo ou ndo de desenvolver tais alteracdes e
consequéncias negativas para o binbmio materno-fetal, no presente momento e
em gestacdes futuras. Dessa forma, o presente estudo contribuird para um
melhor entendimento da relacdo entre as alteracdes placentarias e os desfechos
adversos, e, consequentemente, a busca de alternativas e meétodos de

diagndsticos para tais alteracdes, a fim de evitar desfechos desfavoraveis.

2.1.7. Referencial tedrico
2.1.7.1 Desenvolvimento da placenta
A placenta € um 6rgdo transitorio que serve como local de trocas

fisiologicas entre a mée e o embrido ou feto. A porcéo fetal, maior, se desenvolve

a partir do saco coriénico, é denominada coérion, enquanto que a parte materna,
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menor, é derivada do endométrio e € denominada decidua basal (JUNQUEIRA;
CARNEIRO, 2013; MOORE; PERSAUD,1995).

Em torno da 37° semana de gestacao, tempo a partir do qual o parto é
esperado, a placenta possui uma formacgéo discoide, redonda ou oval com
largura méxima de 15-20cm. Geralmente é uma formacdo Unica, sendo
raramente presente dois ou mais Iébulos. O peso em geral é de 500-600g,
representando 1/6 do peso do concepto (KIERSZENBAUM; TRES, 2012).

Devido a natureza temporaria da placenta, evidenciam-se propriedades
Unicas desse 6rgdo, como possuir material genético da mée e do feto, que,
muitas vezes promove resposta imunolégica conflitante entre ambos o0s
individuos. Para a manutencdo saudavel da gestacdo a relacdo imunolégica
entre mae e feto € essencial, uma vez que se pode dizer que o feto € um enxerto
semi-alogénico, pois possui antigenos paternos que sao estranhos para a méae,
porém, normalmente, néo é rejeitado (LOPES et al., 2007). Em decorréncia disso,
um fato Unico da natureza acontece, que durante a gravidez inUmeras alteracoes
ocorrem para manter o sistema imunoldgico materno tolerante aos antigenos
desconhecidos presente no feto (NEVES et al., 2007)

O sistema circulatorio fetal € constituido por duas artérias umbilicais, que
transportam o sangue do feto para a mae, e uma veia umbilical que transporta o
sangue oxigenado e nutrientes ao feto. Durante a gestacéo a placenta é o Unico
contato do feto com o meio externo e dessa forma, atua como érgéo temporario
realizando o suprimento de nutrientes, exercendo a retirada de produtos de
degradacéao, além de fazer as trocas gasosas. Anatdmica e funcionalmente a
circulacao fetal difere da extra-uterina, pois ela € desenvolvida para compensar
as necessidades de um organismo em desenvolvimento rapido em um ambiente
de hipoxia relativa (MATTOS,1997).

A maioria das gestacGes acontece sem altera¢gdes, consistindo em um
processo de adaptacdo imunologica e sistémica nhecessario para o0
desenvolvimento completo do feto e da placenta. Quando o periodo fisiolégico e
equilibrado sofre alteracfes, trazendo risco para mée e filho, a gestacao deixa o
estado de normalidade, tornando-se gestacao de alto risco (SALGE et al.,2017).
Parte das situacbes de tal desequilibrio sdo atribuidas as alteracbes
placentarias, e 0 exame macroscopico e microscopico da placenta apés a

terceira fase de desenvolvimento da mesma, proporciona maior compreensao



14

da vida intrauterina. Dessa forma, o aprofundamento sobre a relacéo placenta-
desenvolvimento fetal € importante para neonatologistas e obstetras em futura
assisténcia gestacional (BENIRSDCHKE E KAUFMANN, 2000).

2.1.7.2 AlteracBes placentarias

Progressivamente a gestacdo, as funcbes da placenta se tornam mais
eficientes, como impedir que microrganismos afetem o feto. Além disso, o estado
imunitario materno no periodo gestacional e as caracteristicas do agente irdo
determinar se o feto sera acometido e as consequéncias desse episédio, 0s
guais podem resultar em aborto, natimorto, anomalias do desenvolvimento e
sequelas tardias (YAMAMOTO et al,1999).

A vilosite cronica € um achado importante da placenta, consequéncia de
um processo inflamatorio no territorio viloso, e ocasiona a desnutricdo
intrauterina devido a reducdo das trocas materno-fetais. Pode ser considerada
como uma expressdo morfolégica da resposta fetal a um estimulo externo
(OLIVEIRA et.al., 2002)

A vasculopatia tromboética fetal (FTV) trata-se de uma alteracdo na
circulacdo, podendo ter graus diferentes de envolvimento placentario. Essas
lesbes acabam limitando a perfusdo de vilosidades placentarias e, embora
sejam, na maioria das vezes, assintomaticas, podem induzir a restricdo do
crescimento fetal (RCF) ou até levar a morte fetal (PELEJA et.al., 2015).

As alteracBes anatomopatologicas no tecido placentario mais comumente
observadas em gestantes portadoras de diabetes gestacional sdo aumento da
angiogénese e a imaturidade das vilosidades corionicas (HUYNH et al., 2015).
Estudos revelaram que em uma comparacdo de gestantes portadoras de
diabetes e néo portadoras foi observado vilosidades imaturas pela maior
proliferacdo angiogénica ramificada e ndo ramificada, mostrando a parte terminal
dos vilos hipervascularizadas ou hipovascularizadas em portadoras. Essa
alteracdo pode ser associada com o aumento da mortalidade intrauterina.
(MAYHEW, 2002). Outro estudo que procurou relatar as alteracdes
anatomopatologicas do tecido placentario associados a portadoras de diabetes

melittus gestacional obteve resultados consistentes com infarto, hematoma,
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calcificagcdo e maior deposicdo de fibrina e célcio na superficie placentéria
materna e fetal (SALGE et al., 2012).

A hipertensao arterial sistémica induz a proliferacéo do tecido conjuntivo
nas artérias basais, aumentando a quantidade de tecido fibroso e,
consequentemente ocluindo as artérias uterinas (GOMEZ et.al.,2018). O
processo fisiologico de envelhecimento da placenta inclui necrose das
vilosidades, depdsitos de fibrina e focos de calcificagdo e encontra-se em maior
proporcdo em gestantes portadoras de hipertenséo arterial sistémica e
associado com a hipertrofia placentaria promove o envelhecimento prematuro da
placenta (MESQUITA et al.,, 2003;CORREA et al.,, 2008). Dessa maneira,
resultando em hipdxia uteroplacentaria que é associada ao infarto, formacao de
coagulos sanguineos, hematomas, aterose (obliteracdo parcial, espessamento
de camadas e presenca de vasos hialinizados), observando-se menor peso e
volume da placenta nestas sindromes hipertensivas em gestantes (TENNEY et
al., 1940). Segundo estudo realizado em 76 placentas de gestantes que foram
subdivididas em normotensas e hipertensas, com a analise microscopica e
macroscopica das placentas constatou-se que: nas placentas oriundas de
gestantes portadoras de hipertensao foi identificado menor peso e volume
placentario. Aléem disso, houve maior porcentagem de infartos, coagulos e

hematomas no grupo hipertenso (ARTICO et al., 2009).

2.1.7.3 Fatores maternos predisponentes

A gestacao de alto risco € aquela na qual a vida ou a saude da mée e/ou
do feto e/ou do recém-nascido tem maiores chances de ser ameacada do que
na média da populacdo considerada. Um estudo quantitativo relatou que 10 a
20% das mulheres gravidas possui gestacao de alto risco, e que isso se relaciona
a ocorréncia de alguns transtornos que representam riscos tanto para a mae
quanto para o feto (MINISTERIO DA SAUDE, 2012).

Embora a placenta humana seja um 6rgao vital para a manutencdo da
gestacéo e para a promoc¢ao do desenvolvimento fetal normal, um padrdo de
alteracao morfolégica encontrado pode indicar comprometimento clinico materno
e fetal relacionado as sindromes hipertensivas gestacionais, a restricido de

crescimento intrauterino (RCIU), ao Diabetes Mellitus (DM) e ao descolamento
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prematuro de placenta (DPP), tendo, como consequéncias, recém-nascido
pequeno (RN) para a idade gestacional (PIG), fluxo placentario diminuido
(hipdxia placentéaria) e abortamento (SPIEGEL et al., 2016)

O estado imunitario materno, as particularidades do agente infeccioso, a
intercessao placentaria e a idade gestacional da aquisicao da infeccdo materna
definirdo se o feto ser4 acometido e os efeitos de tal infeccdo sobre o mesmo.
Geralmente, a placenta é mais impermeavel a passagem de agentes
microbianos quanto mais tardia a gestacao, protegendo mais eficientemente o
feto de ser atingido (YAMAMOTO, 1999).

Em casos de idade materna avancada podera haver progressivo dano ao
endométrio com consequente desenvolvimento inadequado da decidua ou da
perfusdo Utero-placentaria, prejudicando, assim, o feto (MATHIAS et al., 2010).

A multiparidade pode prejudicar a implantacdo da placenta em casos que
ha deficiéncia da camada decidual, devido a trauma do endométrio em uma
cesaria prévia, na extracao de restos placentarios retidos ou até nas curetagens
uterinas (MATHIAS et al., 2010).

O uso e abuso de substancias licitas e ilicitas sdo, na maioria das vezes,
prejudiciais no periodo gravidico-puerperal. Essas pacientes devem ser
consideradas como grupo de risco, pois essas drogas ocasionam um
crescimento fetal restrito, aborto, parto prematuro, deficiéncias cognitivas no
concepto, entre outros (FREIRE et al., 2009).

Hipertenséao e diabetes mellitus gestacional (DMG) séo as patologias mais
comuns na gestacdo e que podem estar associadas a alteracdes
anatomopatolégicas da placenta e suas vilosidades e sdo um risco para o feto,
mae e recém-nascido. Normalmente sédo consideradas fisioldgicas, durante a
gestacdo, as vilosidades coribnicas apresentarem alteracdes degenerativas.
Porém, ao apresentarem comprometimento continuo e precoce em grande parte
dos casos estas alteracdes irdo afetar o feto, ocasionando malformacdes
estruturais (GOMEZ et.al., 2018).

A diabetes melittus gestacional (DMG) € definida como uma intolerancia
a glicose que se inicia ou é detectada durante a gestacédo (SILVA et al.,2008).
Visto isso, em gestantes com diabetes hd uma imaturidade estrutural e funcional

da placenta em relacdo a idade gestacional, que inclui aumento do tamanho do
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vilo terminal, aparéncia edematosa, diminui¢ao da vascularizacdo e da formagéo
da membrana vasculo-sincicial (CALDERON et al.,2000).

Além disso, é observado maior ganho de peso da placenta do que do feto,
em gestantes portadoras de diabetes mellitus. Esse aumento esta associado a
alteracbes anatomopatoldgicas, principalmente hipervascularizacdo e
hiperproliferagdo do tecido placentario (GOMEZ et al., 2018). Como forma
compensatéria da baixa presséo parcial de oxigénio a placenta em mulheres com
diabetes intensifica a proliferagcéo tecidual e promove hiperplasia das vilosidades
coridnicas, hiperfuncdo e, consequentemente, uma macrossomia fetal. Ainda, a
baixa disponibilidade do sangue materno que flui para o espaco interviloso,
ocasiona danos as células endoteliais, acompanhado por uma proliferacdo da
camada intima vascular, que promove 0 estreitamento dos vasos sanguineos
maternos, reduzindo a circulacao uteroplacentaria ainda mais (ASHFAQ et al.,
2005). Similarmente, a barreira placentaria intensifica o aumento de sua
espessura, o que também pode ocasionar um transporte de oxigénio e de
nutrientes insuficientes ao feto (SALVATORE, 1968;ASHFAQ et al., 2005).

Em um estudo com 20 placentas, das quais 10 eram de gestantes com
diabetes e o restante de ndo portadoras, o peso médio encontrado em placentas
no grupo controle foi de 417 g enquanto as placentas advindas de maes com
diabetes apresentaram peso médio de 571g. Ja as vilosidades na placenta
normal eram de diferentes tamanhos, enquanto que nas de mulheres com
diabetes gestacional, observou-se maior quantidade de vilosidades junto com
um aumento na quantidade de vasos sanguineos e em sua espessura, € na
maioria das vezes, imaturos, fibrose estromal, necrose fibrinoide e pequenas
areas de calcificacdo (EL SAWY et al., 2018).

Outra comorbidade comum durante a gravidez é a hipertensao arterial
cronica associada ou ndo com pré-eclampsia e que eleva o risco de morbidade
perinatal e materna (VOTO, 2008; MINSAL, 2014). Gestantes hipertensas
podem ser afetadas pela alteracdo da microcirculacdo devido a pré-eclampsia
ou pela queda da perfusao periférica tecidual. Por conseguinte, havera uma falha
funcional e dificuldade em suprir as necessidades para o desenvolvimento fetal

devido a isquemia placentaria e infarto. Essas mudancas podem favorecer
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complicagbes como descolamento da placenta e efeitos a longo prazo (VOTO.,
et al 2019).

2.1.7.4. Desfechos gestacionais e neonatais e alteracdes placentérias

Uma coorte retrospectiva compreendendo 67 casos graves de
vasculopatia trombotica fetal (FTV) quando comparada com um grupo controle,
mostrou intercorréncias associadas tais como: pré-eclampsia materna, inducao
ao nascimento por indicacdo de sofrimento fetal, menor peso da placenta,
anormalidades do corddo umbilical e fetos pequenos para idade gestacional,
além de ter sido associada a dano neuroldogico fetal (CHISHOLM et al., 2015).

Ademais, outro estudo retrospectivo onde 113 placentas com diagndstico
de FTV, quando comparadas com um grupo controle, estiveram relacionadas
com um aumento de risco de morte fetal, oligodramnia, restricdo de crescimento
fetal, e grande risco de anormalidades cardiacas fetais (SALEEMUDDIN et al.,
2010). Em outro estudo, a analise de 64 placentas com o acompanhamento dos
recém nascidos nos 3 primeiros anos de vida pode-se observar a associacéo
entre FTV e gestacao induzida por hipertenséo (PIH), restricdo do crescimento
fetal (FGR) a morte neonatal e perinatal, além de maior necessidade de partos
de emergéncia e cesarianas (LEPAIS et al.,2014).

A restricdo do crescimento intrauterino (RCIU) advém principalmente da
insuficiéncia placentaria, devido a incapacidade do tecido placentario em ofertar
0S recursos necessarios ao desenvolvimento do feto. Isso ocorre devido a uma
invasdo inadequada de artérias uterinas por células trofoblasticas levando a um
fluxo turbulento com alta velocidade no espaco interviloso. Consequentemente,
devido a esse fluxo ha a desnutricdo fetal e a hipdxia crénica fetal (ROMMEU e
AVALOZ, 2018).

Durante o periodo de implantac&o do tecido placentario na parede uterina
€ de fundamental importancia o processo de angiogénese para uma adequada
vascularizacdo e nutricdo deste tecido. Alguns trabalhos cientificos tem
investigado marcadores proteicos relacionados com o crescimento e
consequentemente a vascularizacdo do tecido placentario. Nesse contexto os
autores avaliaram a relacdo destes marcadores em mulheres gravidas com pré

eclampsia com e sem RCIU. Nesse estudo foram analisados 122 fetos pequenos
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demais para a idade gestacional e encontrou-se casos com sinais de placentas
com hipoperfusédo que apresentaram valores mais baixos do marcador de
crescimento placentario, uma proteina da classe F (TRIUNFO et.al., 2014).

Em gestantes hipertensas observa-se uma aceleragdo da maturacéo das
vilosidades coridnicas, 0 que pode resultar em apoptose precoce ou necrose do
trofoblasto, parte que une as vilosidades, ocasionando o descolamento iminente
da placenta (BERNIRSCHKE et al., 2000). Além disso, na hipertensdo materna
a aterosclerose estreita 0os vasos sanguineos do Utero, o que reduz o fluxo
sanguineo gerando hipoxia tecidual (SALVATORE, 1968). O tecido placentario
tenta compensar a hipoxia fazendo uma hiperplasia das vilosidades, contudo,
ocorrera mais apoptose de células parenquimatosas que posteriormente serao
substituidas por tecido fibroso, com perda de funcédo tecidual (KARLSSON et
al.,1982). Estudos demonstraram em gestantes com pré-eclampsia e pre-
hipertensédo uma reducéo do volume e peso da placenta, além de areas mais
extensas de infarto isquémico e hematomas (MAJUMDAR et al., 2005);
(JANTHANAPHAN et al, 2006; ARTICO et al., 2009).

Em estudo de revisédo de laudos anatomopatoldgicos foram encontradas
alteracdes placentarias em gestacdes com clinica de pré-eclampsia e nestes
casos observou-se mudancas isquémicas no tecido placentario, com presenca
de infarto isquémico de 10% do volume placentario em cada caso (MALY et al.,
2005).

Na pesquisa de tecidos placentarios de gestantes portadoras de
diferentes tipos de diabetes mellitus, observou-se infarto isquémico em 61% dos
casos, o0 que afetou 5% do tecido placentario (JANTHANAPHAN et al., 2006).

A diabetes mellitus gestacional aumenta o risco de complicacdes e efeitos
adversos durante a gravidez e para o feto. Essa condicdo proporciona um
ambiente intrauterino hiperglicemiante o que afeta ndo apenas o feto, mas a
formacdo, estrutura e funcdo da placenta (SANTOS, 2015). Dessa forma, pode
haver deficiéncia de oxigenacdo do feto e mudanca na disponibilidade de
nutrientes podendo ser excessiva e ocasionar um crescimento excessivo fetal
(SANCHEZ ,2013).

Comumente encontramos em pacientes com diabetes melittus
gestacional a presenca de bebés acima do peso e placentas grandes. Ha

também um alto risco materno de distUrbios hipertensivos, parto prematuro,
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sepsis puerperal, aborto, etc. Também se observou maior propor¢do de
desconforto respiratério, anormalidades no crescimento, hipoglicemia e
malformacdes congénitas em fetos que séo filhos de maes portadoras de
diabetes, aumentando exponencialmente a mortalidade e morbidade desses
recém nascidos (SAHA et al., 2014).

Fetos grandes demais para a idade gestacional sdo assim desenvolvidos
em consequéncia da insulina fetal que atua como estimulador do crescimento, a
insulina fetal é estimulada pelos niveis altos de glicose materna (BENHALIMA et
al., 2015).

O trabalho de parto prematuro (PTB) pode ocasionar a morte fetal ou estar
associado ao desenvolvimento de sequelas no recém-nascido que surgirdo a
longo prazo, como paralisia cerebral, déficit cognitivo e de aprendizagem,
distarbios visuais, e outras doengas cronicas na idade adulta (MIZRACHI et al.,
2019).

O nascimento prematuro pode ser ocasionado por varios processos
patolégicos, entre eles estdo a ma perfusédo Utero-placentaria, anormalidades
estruturais da placenta e corioamnionite. Em um estudo de coorte retrospectivo
foi observado uma resposta inflamatdria aguda da placenta associada a um
maior risco de parto prematuro. Além disso, 0 exame anatomopatologico
demonstrou lesdes vasculares e lesfes de méa perfusdo em funcdo da resposta
inflamatoria. Essas lesdes podem induzir a um aumento da contratilidade uterina,
dilatacéo cervical e ruptura precoce de membranas, levando ao trabalho de parto
prematuro. Porém, no estudo descrito por Mizrachi et al., as lesdes vasculares
foram mais associadas com pré-eclampsia e restricdo do crescimento fetal do
gue com nascimentos prematuros (MIZRACHI et al., 2019).

Irregularidades estruturais ou funcionais que acontecem na vida
intrauterina e sédo diagnosticados durante a gestacao, no parto ou posteriormente
séo definidos como defeitos congénitos (AVIGNON e TASTEKIN, 2008). Estudos
da mée, do feto e da placenta relacionariam as comorbidades no recém nascido
com as alteracdes placentarias.

Em recém-nascidos que eram portadores de alguma doenca congénita,
em media, encontrou-se um peso mais baixo da placenta quando em
comparacao aos recém-nascidos nao portadores, segundo o estudo de Stoll
(STOLL et al., 2003; JONES ET AL., 2015). Além disso, em pacientes portadores
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de defeitos congénitos cardiacos, renais e do tubo neural, foi encontrado um
desenvolvimento inadequado da placenta, consequentemente, o ambiente
intrauterino era inadequado para o pleno desenvolvimento do feto (CASTEJON
et al., 2006).

Algumas das alteracdes do tecido placentario encontradas em diferentes
estudos, foram: o aumento de depositos de fibrina, fibrose estromal,
calcificacbes, danos da parede dos vasos sanguineos, trombose intervilosa e
presenca de células inflamatérias e foram associadas a hipoxia em tecidos
placentarios de recém-nascidos portadores de doencas congénitas cardiacas,
cromossomicas, osteomusculares e do tubo neural (CASTEJON, S. et al., 2009;
LOPEZ et al., 2013; JONES et al., 2015). Em um estudo caso-controle procurou-
se identificar as principais irregularidades congénitas e suas associagcdes com
comorbidades no momento do nascimento. Foi observado que em neonatos que
cursaram com insuficiéncia respiratoria, baixo peso ao nascer, restricdo de
crescimento e prematuridade havia uma maior presenca de algum defeito
congénito. Ademais, foi sugerido que como forma compensatoria da imaturidade
placentaria, nestes neonatos, poderia ocorrer uma resposta fetal adaptavel a
situacdes intrauterinas ambientais desfavoraveis (LOPEZ et al., 2013).

Obito fetal é definido como morte do produto da concepcdo
independentemente do tempo de gestacdo. Inumeras situacfes podem
ocasionar a morte fetal dentre elas: oligodramnio, polidramnio, infeccéo
placentaria de origem hematogénica e infeccdo ascendente (relacdo com
corioamnionite) e circulacéo inadequada do cordao. Em um estudo composto por
210 natimortos foi relatado que 15,2% dos casos tiveram altera¢des no cordao,
22,4% dos casos estavam relacionados com alteragcdes placentarias,
principalmente o descolamento prematuro desta, 49,5% dos casos estavam
relacionados com doencas gestacionais maternas, principalmente infeccdes
ascendentes e doenca hipertensiva especifica da gravidez e em 10% dos casos
havia uma relacdo com doencas maternas prévias, como hipertenséo e sifilis.
Além desses dados apontados houve também achados de alteracdes fetais
relacionadas dentre elas: 6,7% dos casos apresentaram aspiracdo meconial e

5,2% dos casos tinham malformacdes fetais (GIRALDI, et al, 2018).
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Em um estudo realizado no ano de 2016, no qual foi analisada uma
amostra de 870 gestantes e suas placentas, os pesquisadores encontraram e
descreveram uma relacéo direta entre o peso da placenta com o peso ao nascer.
O peso da placenta foi responséavel por 49% das causas de instabilidade do peso
ao nascer, e ao se associar as medidas placentéarias alteradas as caracteristicas
como paridade, pré-eclampsia e o uso de tabaco os autores demonstraram uma
variacao de 77,8% do peso ao nascer (GRANDI et al., 2016).

2.1.8 Metodologia
2.1.8.1 Tipo de estudo

Estudo quantitativo, observacional, transversal, descritivo e analitico.

2.1.8.2 Local e periodo de realizagdo

O estudo sera realizado durante o periodo de abril de 2020 a marco de
2021 no Laboratorio de Patologia do Hospital Sdo Vicente de Paulo (HSVP), um
dos hospitais conveniados com o Curso de Medicina da Universidade Federal da

Fronteira Sul, em Passo Fundo — RS.

2.1.8.3 Populacédo e amostragem

A populacdo do estudo sera constituida por pacientes parturientes do
Hospital S&o Vicente de Paulo, atendidas pelo Sistema Unico de Saude (SUS).
A amostra, ndo probabilistica, selecionada por conveniéncia composta por
placentas que foram encaminhadas para analise anatomopatoldgica durante o
periodo de janeiro de 2015 a dezembro de 2017, mediante a solicitacdo do
exame feita pelos profissionais dos setores de Obstetricia. De acordo com
pesquisa no livro de registros de exames anatomopatolégicos de placentas,
estimou-se que foi realizada a analise em aproximadamente 500 amostras no
referido periodo.

Critérios de inclusao: todas as parturientes cuja placenta foi encaminhada
para analise no setor de Patologia do Hospital Sdo Vicente de Paulo, pelo
convénio do Sistema Unico de Saude (SUS), no periodo de janeiro de 2015 a
dezembro de 2017.
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Serdo excluidos do estudo 0s casos cujos prontuarios nao trazem as
informacdes buscadas, tais como o desfecho gestacional e comorbidades

maternas.

2.1.8.4 Variaveis e coleta de dados

Ap6s aprovacdo no Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos
da Universidade Federal da Fronteira Sul e da Comissédo de Pesquisa e Pos-
Graduacao do HSVP serd iniciada a andalise dos prontuarios a partir de agosto
de 2020.

Seré obtida uma listagem das pacientes que realizaram seu parto na
maternidade do Hospital S&o Vicente de Paulo R. Teixeira Soares, 808- Centro
de Passo Fundo- RS, nos anos entre 2015 a 2017, pelo convénio do Sistema
Unico de Saude (SUS), que tiveram suas placentas encaminhadas para analise
anatomopatolégica no referido servico.

Para obtencéo das informacgdes sobre as placentas, sera realizada uma
busca no livro de registros do Laboratério de Patologia do HSVP, no referido
periodo, através da qual sera feita a busca dos exames anatomopatoldgicos.

Nos livros de registros estdo contidos os nomes e 0s numeros de
prontuarios de todas as pacientes. A partir desse numero sera feita uma
compilacdo de informacgdes clinicas e sociodemograficas nos prontuarios
eletrbnicos, a académica da equipe de pesquisa fara a analise na sala de estudo
do Laboratorio de Patologia do HSVP em um computador que estara disponivel
para uso, com senha prépria de acesso ao sistema, fornecida pelo servico.

Esses dados serdo acessados no programa TASY (Philips), utilizado pelo
HSVP e Laboratorio de Patologia. A equipe de pesquisa realizara essa busca ou
em sala privada da Biblioteca do hospital ou no Laboratorio de Patologia, com o
intuito de preservar a privacidade das pacientes e sem atrapalhar o fluxo e nem
interromper qualquer atendimento do local. As informacdes serdo obtidas por
acesso aos programas de prontuario eletrénico com logins e senha préprios do
pesquisador, destinados Unica e exclusivamente para realizacdo da pesquisa.

Os dados obtidos através dos prontuarios eletrénicos serdo transcritos
para a ficha de coleta de dados (Apéndice A). As variaveis da parturiente

analisadas no estudo serao desfecho gestacional, idade, etnia, estado civil, grau
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de escolaridade, idade gestacional, paridade, tipo de parto e comorbidades. As
alteracdes da placenta analisadas serdo a presenca de infarto, infeccéo e
hemorragia. As varidveis analisadas do recém-nascido serdo peso ao
nascimento, idade gestacional e APGAR no 1° e 5° minutos.

Para fins de andlise estatistica, serdo consideradas como variaveis
dependentes a presenca ou auséncia de alteracBes do tecido placentério e o
desfecho gestacional e como variaveis independentes a idade, sexo, raca e
presenca de comorbidades e o desfecho gestacional.

Com o intuito de evitar atrasos na coleta, a definicdo da logistica do estudo
tem o objetivo de programar as etapas do trabalho. Para isso, de maneira a
discutir os achados do trabalho e organizar o andamento do mesmo, seréo

realizadas reunides junto a orientadora e coorientadora quinzenalmente.

2.1.8.5 Processamento, controle de qualidade e anélise dos dados

Os dados serdao duplamente digitados e validados em banco de dados
criado no programa Epidata versdo 3.1, com o intuito de aumentar a preciséao
dos resultados. A analise estatistica sera executada no programa de analises
estatisticas PSPP e compreendera a média e desvio padrédo das variaveis
numeéricas e distribuicdo de frequéncias, absoluta e relativa, das variaveis
categoricas., medidas de dispersédo e tendéncia central, bem como, o teste qui-
guadrado na comparacdo das variaveis quanto a presenca ou auséncia de
alteracdes no tecido placentario com o desfecho gestacional, utilizando-se dos

valores de p<0,05 serdo considerados estatisticamente significativos.

2.1.8.6 Aspectos éticos

Inicialmente, o projeto sera enviado a Coordenacédo de Ensino e pesquisa
do Hospital Sdo Vicente de Paulo (HSVP) e, apds sua autorizacdo sera
submetido ao Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da
Universidade Federal da Fronteira Sul e sua execucdo sera iniciada apos a
aprovacdo de ambas instituicbes, de acordo com a Resolugdo 466/12 do
Conselho Nacional de Saude (CNS).

Devido a coleta de dados néo ser realizada em entrevistas diretas com as

pacientes, a obtencdo de um termo de Consentimento Livre e Esclarecido
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(TCLE) para cada pessoa que compuser a amostra se torna inviavel, seja pelo
tamanho da amostra, pela auséncia de vinculos com a instituicdo ou pela falta
de dados em prontuario, mudanca de endereco, localidade de moradia ou porque
as pacientes podem ter vindo a Obito. Para isso, serd solicitado ao Comité de
Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal da Fronteira
Sul a dispensa do TCLE (Apéndice B).

Com o objetivo de afirmar o comprometimento da equipe em preservar a
privacidade dos pacientes quanto as informacfes obtidas nos prontuérios
eletrdnicos no Apéndice C esta contido o termo de compromisso para uso de
dados em arquivo. E referente aos riscos da participacao da pesquisa ressalta-
se a exposicao de informacdes imprecisas referentes ao paciente, além de sua
identidade. De maneira a reduzir a exposi¢cdo dos pacientes, ressalta-se, que
todos terdo seus nomes substituidos por um namero que impede o vazamento
de informacgdes pessoais. Em caso de exposicOes dos pacientes, a atividade
desenvolvida sera interrompida. Assim sendo, ndo ha beneficios diretos aos
participantes da pesquisa dado que o desfecho gestacional ja ocorreu. Contudo,
o beneficio indireto do estudo sera através do conhecimento e entendimento dos
desfechos e intercorréncias nos conceptos para profissionais de saude e as
gestantes, sendo de extrema importancia a ampliacdo dos critérios para o
encaminhamento de exame anatomopatolégico das placentas a fim de que
sejam feitos diagnosticos de alteracdes placentarias que possam prever oS
desfechos negativos, com o intuito de buscar melhores planos de acdo e
terapéuticos relacionados as condi¢des estudadas.

Ao fim do estudo, a pesquisa sera publicada e estara disponivel para o
publico que venha a ter interesse em conhecé-lo. E, de maneira a fornecer uma
devolutiva as instituicdes envolvidas a equipe pretende entregar um relatério
documentado com os resultados encontrados na pesquisa, assim como a
publicacdo na forma de artigo cientifico. Além disso, os dados computados seréo

armazenados por um periodo de cinco anos, sendo posteriormente destruidos.
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2.1.9 Recursos

Tabela 1 - Recursos

Material Quantidade Valor Unitario Valor Total (R$)
(R$)
Canetas 10 1,30 13,00
Lapis 10 1,0 10,00
Borracha 5 0,50 2,50
Impressoes 1000 0,20 200,00
Total 225,50

Fonte: Elaborado pelo autor,2019
A totalidade das despesas serd de responsabilidade da equipe
pesquisadora, e, portanto, a pesquisa ndo gerara nenhum custo para as

instituicdes participantes.

2.1.10 Cronograma

Periodo | Dez | Jan. | Fev. | Mar. | Abr. | Mai. | Jun. | Jul. | Ago.| Set. | Out. | Nov. | Dez. | jan. | Fev. | Mar. | Abri | Mai |Jun. | Jul. | Ago. | Set. | Out. | Nov. | Dez.
Atividades 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2020 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021 | 2021

Revisdo da
literatura.

Coleta de dados

Analise de dados

Redacgdo e
divulgagdo dos
resultados

Relatorios parcial
ao Comite de Etica
em Pesquisa

Relatorio final ao
Comité de Etica em
Pesquisa

Fonte: Elaborado pelo autor,2019
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APENDICE A - FICHA DE TRANSCRICAO DE DADOS

SOCIODEMOGRAFICOS

Pesquisador Responsavel: Prof2, Ms. Daniela Augustin Silveira

Contatos: telefone (54) 9113-7893 — Email: danielasilveira@gmail.com

Numero do formulario: nform
DADOS DA PARTURIENTE
1. Desfecho gestacional
(1) CIUR/PIG (5) Pré-eclampsia/Eclampsia
(2) Ma perfusao (6) Obito fetal
(3) DPP (7) Outros
(4) Bolsa Rota
2. Numero do atendimento: natend
3. ldade na entrada do servico: idad
4. Etnia: (1) Branco (2) Pardo (3) Negro (4) NC rac
5. Estado civil: (1) Casado (2) Solteiro estaciv___
(3) Divorciado (4) Viavo
6. Grau de escolaridade: (1) Ensino Fundamental completo (2) | grauesc
Ensino Médio completo (3) Ensino Superior completo (4) Nao
consta
7. ldade gestacional Idgest
8. Paridade G P C A
9. Tipo de parto (1) Vaginal (2) Cesarea part
10. Comorbidades cb
(1) Tabagismo (2) Alcoolismo (3) Diabetes Mellitus
(4) Hipertensao (5) Sem informacédo (6) Outros
DADOS DO RECEM NASCIDO
11. Escala APGAR 1° minuto apgl
12. Escala APGAR 5° minuto apgb
13. Peso ao nascimento (kg) peso
14. Alteracdes anatomopatoldgicas no tecido placentério Alt

(1). Infarto  (2). Hemorragia (3). Infeccéo
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APENDICE B - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
(TCLE)

SOLICITACAO DE DISPENSA

PESQUISA DE ALTERACOES ANATOMOPATOLOGICAS EM TECIDOS
PLACENTARIOS

Esta pesquisa sera desenvolvida por Darlise Emanuele Rolim, discente
do curso de Graduacédo em Medicina da Universidade Federal da Fronteira Sul
(UFFS), Campus de Passo Fundo, sob orientagcdo da Prof:. Ms2 Daniela
Augustin Silveira e coorientacao da Profa. Dr2. Jossimara Polettini.

O objetivo central do estudo é identificar as principais alteracdes
anatomopatolégicas em tecidos placentarios de pacientes que realizaram seu
parto no Hospital Sdo Vicente de Paulo (HSVP), nos anos de 2015, 2016 e 2017
cujas amostras do tecido placentario estdo armazenadas no Laboratério de
Patologia do mesmo Hospital. Além disso, pretende-se avaliar as principais
alteracoes no tecido placentario e sua relacio com as comorbidades
gestacionais e ao desfecho gestacional.

Apesar de ndo haver beneficios diretos aos participantes da pesquisa,
uma vez que o desfecho gestacional ja ocorreu, 0 estudo se justifica por
proporcionar beneficios indiretos através das informacfes geradas aos
profissionais de saude, gestantes e populacdo em geral. Além de possibilitar aos
profissionais melhor conhecimento sobre as patologias estudadas, o estudo
podera auxiliar na busca de planos de acao relacionadas as mesmas, gerando
um impacto positivo no desfecho de pacientes portadoras dessas alteracoes.

Com o objetivo de afirmar o comprometimento da equipe em preservar a
privacidade dos pacientes quanto as informac¢des obtidas nos prontuérios
eletrénicos no Apéndice C esta contido o termo de compromisso para uso de
dados em arquivo. De maneira a minimizar a exposi¢cao dos pacientes, ressalta-
se, que todos terdo seus nomes substituidos por um nimero que impede o
vazamento de informacdes pessoais. Em caso de exposi¢cdes dos pacientes, a

atividade desenvolvida sera interrompida. Ao fim do estudo, os dados
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computados serdo armazenados por um periodo de cinco anos, sendo
posteriormente destruidos.

As informacbes serdo utilizadas para realizacdo de um estudo
guantitativo, observacional, retrospectivo, descritivo e analitico. A coleta de
dados ocorrera no Laboratério de Patologia do Hospital Sdo Vicente de Paulo,
em Passo Fundo. Os instrumentos de coleta consistem em formulérios, que
serdo preenchidos com dados sociodemogréaficos e clinicos (dados da
parturiente: idade, raca, estado civil, grau de escolaridade, idade gestacional,
paridade, tipo de parto e comorbidades; dados do recém-nascido: escala
APGAR no 1° e 5° minuto e peso ao nascimento), conforme contido no prontuario
eletrdnico de cada participante. Estima-se que a amostra serd composta por
aproximadamente 400 parturientes.

A coleta de dados iniciara somente ap0s a ciéncia e concordancia do
hospital, aprovacéo do protocolo de pesquisa e Comité de Etica em Pesquisa
com Seres Humanos da UFFS, conforme Resolucdo 466/12 do Conselho
Nacional de Saude (CNS).

Devido a importancia da pesquisa e com base na Resolu¢cdo CNS N° 466
de 2012 - 1V.8, solicito a dispensa da obtencdo do Termo de Consentimento
Livre e Esclarecido, pois 0 estudo trata-se de uma pesquisa retrospectiva,
baseado em dados de prontuarios eletrbnicos e os pacientes ndo possuem
vinculo com a instituicdo, e os atendimentos foram realizados ha um extenso
periodo de tempo. Além disso, alguns pacientes sdo procedentes de outros
locais, uma vez que a maternidade do HSVP é referéncia para diversos

municipios.

Passo Fundo, de de 20109.

Prof2. Msa. Daniela Augustin Silveira
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APENDICE C - TERMO DE COMPROMISSO PARA USO DE DADOS

2

UFFS

UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL
CAMPUS PASSO FUNDO
CURSO DE MEDICINA

TERMO DE COMPROMISSO PARA USO DE DADOS EM ARQUIVO

Titulo da Pesquisa: Alteracbes anatomopatologicas da placenta e relagdo com
desfechos gestacionais.

Pesquisador responsavel: Profd. Ms. Daniela Augustin Silveira

Os pesquisadores desse projeto se comprometem a preservar a privacidade dos
participantes cujos dados serdo coletados dos prontuarios eletrénicos do
Hospital S&o Vicente de Paulo e nos laudos anatomopatoldgicos do Laboratorio
de Patologia do Hospital Sdo Vicente de Paulo.

Comprometem-se, igualmente, a fazer divulgacdo dos resultados
somente de forma andnima, sem nenhum dado que comprometa a identidade do
paciente. Afirmam que as informacgdes serdo utilizadas Unica e exclusivamente
para execucdo deste estudo.

Passo Fundo, / /

Prof2. Msa. Daniela Augustin Silveira

Prof.2 Dr.2 Jossimara Polettini

Académica Darlise Emanuele Rolim
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2.2 RELATORIO DE PESQUISA

2.2.1 Apresentagao

O relatério da pesquisa desenvolvida traz explanacdes a respeito da
mesma, cujo objetivo principal foi o de rastrear altera¢des no tecido placentario,
registrados em exames anatomopatolégicos, no Laboratério de Patologia do
Hospital S&o Vicente de Paulo, bem como buscar informagdes das parturientes
e dos desfechos gestacionais nos prontuarios médicos eletrénicos do mesmo
hospital. Apdés a concluséo do projeto, iniciou a coleta de dados para posterior

andlise e redacgéo do artigo cientifico.

2.2.2 Desenvolvimento

Apo6s concluido o projeto de pesquisa, houve 0 encaminhamento para a
Coordenacdo de Ensino e Pesquisa Académica do Hospital Sdo Vicente de
Paulo de Passo Fundo, em 12/12/2019, com resposta favoravel e autorizacao
para realizacédo do estudo em 23/01/2020 (Anexo A)

Posteriormente, o projeto foi submetido a Plataforma Brasil em,
10/03/2020, com primeiro parecer liberado em 23/03/2020 (Anexo B), com
pendéncia em um dos Termos e em uma data de um documento. Contudo,
devido a Pandemia do COVID-19 e a suspenséo das atividades da Universidade
Federal da Fronteira Sul (UFFS), néo foi possivel seguir o cronograma proposto.
Nessa logica, a volta das atividades curriculares em agosto de 2020 pela UFFS,
a pendéncia foi resolvida e o parecer de aprovacao foi liberado em 13/11/2020.
(Anexo C)

Apés a aceitacdo do trabalho em todos os 6rgédos relacionados as
guestdes éticas, a fim de confirmar a possibilidade de coleta de dados, bem
como a disponibilidade do sistema foi solicitado a lista de pacientes ao
Laboratério de Patologia do Hospital Sdo Vicente de Paulo, considerando os
exames anatomopatoldgicos realizados dentro dos anos de 2015, 2016 e 2017.
A partir disso, foi possivel encontrar 932 casos dentre os laudos dos exames
anatomopatolégicos, com esta listagem a académica responsavel pela coleta de

dados analisou as informacdes presentes nos prontuarios médicos.
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Como a presente pesquisa coincidiu com um outro trabalho em
andamento da UFFS “Pesquisa de Papiloma virus humano (HPV) em tecidos
placentarios”, da académica Roberta Klering, que utilizou os mesmos dados
socioeconbmicos e tecidos placentarios para pesquisa do HPV em placentas de
parturientes no ano de 2017, foi possivel utilizar-se das mesmas tabelas de
prontuarios neste referido ano. A partir da listagem completa de casos tabulados,
foi feita a pesquisa e andlise dos prontuarios na biblioteca do Hospital Sao
Vicente de Paulo no segundo semestre de 2020.

Dentro dos prontuarios observados, foram verificadas todas as variaveis
propostas. Além disso, foram incluidas as varidveis “nega comorbidades”,
‘inflamacgao”, “sem alteragbes”, “ensino fundamental incompleto” e “outras
alteracdes” no formulario de transcricdo de dados (Apéndice 1) para melhor
caracterizacao do perfil de saude dos pacientes. Até o momento, foram coletados
dados de 530 parturientes que tiveram atendimento e parto pelo SUS, no HSVP,
nos anos de 2015,2016 e 2017.

Nossa pretensao inicial era de desenvolver o projeto a partir da analise de
prontuarios dos quatro anos anteriores a 2019. Para que isso acontecesse
necessitariamos buscar dados em prontuarios na forma fisica (pastas), conduto,
devido as restricbes em funcao da pandemia, tivemos que modificar os anos de
abrangéncia da pesquisa, com a intensdo de otimizarmos melhor o tempo
disponivel e com menos riscos de exposicao. Atenta-se, ainda, para o fato de
gue a coleta de dados de prontuarios, em anos inferiores a 2015 ficava muito
prejudicada pois o programa de prontuarios eletrénicos TASY foi implantado
apenas no final de 2015 no hospital.

Dentre os casos observados, foram excluidos do estudo os prontuéarios de
pacientes que nao continham informacfes necessarias para o estudo, como
auséncia da evolucdo da gestante no momento do parto, além de auséncia de
dados dos recém nascidos.

Em novembro e dezembro de 2020 ocorreu o processamento dos dados.
Os dados coletados foram conferidos na digitacdo, para minimizar as chances
de erros de digitacao ou dados repetidos. Ao total foram coletados dados de 547
parturientes. No mesmo periodo também foi realizada a analise estatistica. A
escrita do artigo final e a confec¢cédo do presente volume final de TCC ocorreu

nos meses de dezembro 2020 e janeiro de 2021.
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2.2.3 Considerac0es finais

A pesquisa atingiu seu objetivo, contudo, muitos prontuarios estavam
incompletos e, no ano de 2015 n&o havia dados eletrénicos em todo o seu
periodo. Apesar disso, os resultados desse estudo podem permitir uma melhor
avaliacdo de gestantes a longo prazo. A revista escolhida para nortear as normas
do artigo foi o Cadernos de Saude Publica, conforme Anexo D.

3. Artigo cientifico

ALTERACOES ANATOMOPATOLOGICAS DA PLACENTA E RELACAO
COM DESFECHOS GESTACIONAIS

ANATOMOPATHOLOGICAL CHANGES IN THE PLACENTA AND
RELATIONSHIP WITH GESTATIONAL OUTCOMES

Autores: Darlise Emanuele Rolim?, Jossimara Polettini2, Daniela Augustin Silveira®’

!Graduanda de Medicina na Universidade Federal da Fronteira Sul — Campus Passo
Fundo;

2 Professora da Universidade Federal da Fronteira Sul- Passo Fundo

3 Médica Patologista no Hospital Sdo Vicente de Paulo - HSVP e Professora da

Universidade Federal da Fronteira Sul — Passo Fundo;

Contribuicéo dos autores

Darlise ER: coleta, analise estatistica dos dados e redacdo do texto.

Jossimara P: contribuicdes substanciais para a concepcdo e design do estudo,
interpretacdo dos dados.

Daniela AS: contribuicGes substanciais para a concepcdo e design do estudo,

interpretacdo dos dados. Revisdo critica para a aprovacdo da versao final.

Conflitos de interesse
Conflitos de interesse de todos os autores: nenhum. Divulgacdo de financiamento:

nenhum financiamento recebido.
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Resumo

Objetivo: O presente estudo tem como objetivo descrever alteragdes anatomopatoldgicas
encontradas no tecido placentéario e correlaciona-las com os desfechos gestacionais
avaliados no recem-nascido através do indice de APGAR. Métodos: Trata-se de um
estudo transversal, realizado no Hospital S&o Vicente de Paulo, em Passo Fundo, Rio
Grande do Sul, no periodo de setembro a dezembro de 2020, através da analise dos
prontuarios e dos exames anatomopatoldgicos do tecido placentéario de parturientes
atendidas pelo sistema Unico de saude (SUS), durante o periodo de 2015 a 2017 e que
tiveram alguma intercorréncia durante o periodo pré-natal ou no parto, com indicacdo de
analise anatomopatoldgica da placenta. Os dados foram coletados dos laudos
anatomopatologicos com informac6es do tecido placentario e dos prontuarios eletrénicos,
dos quais foram compiladas as informagdes clinicas a respeito da parturiente e do recém-
nascido. Resultados: Foram analisados dados de 545 gestantes, e observou-se que a
alteracdo no tecido placentario mais relevante foi a inflamacéo em 22,9% e o desfecho
gestacional mais prevalente foi a presenga de ma perfuséo/hipoxia em 27,8% dos partos.
Ainda, 57,9% das parturientes eram multiparas e tendo o tipo de parto cesaria como o0
tipo de parto mais prevalente, correspondendo 81,1%. A presenca de oObito fetal
concomitante as alteracbes placentarias ocorreu em 35 gestagcdes. As alteracdes
placentarias associaram-se estatisticamente ao desfecho na hora do parto em casos de pré
eclampsia/eclampsia e ma perfusdo/hipdxia. Ainda, a presenca de desfecho gestacional
teve resultado estatisticamente significativo com a presenca de sindromes hipertensivas.
Conclusdes: Os dados obtidos permitem associar algumas alteracfes anatomopatologicas
encontradas no tecido placentario com o desfecho gestacional e as condi¢es clinicas das
gestantes. Portanto, o exame anatomopatoldgico da placenta pode ser Util para esclarecer

condicdes peri e pos natais e definir melhores condutas que facilitem o atendimento.

Palavras-Chave: Gestacdo. indice de APGAR. Placenta

Introducao

A placenta é um érgéo temporéario, com material genético da mée e do feto* sendo
responsavel pelas trocas fisioldgicas fundamentais para o desenvolvimento do concepto
e sua protecdo. Dessa forma, € um orgdo essencial para fornecer informac6es do ambiente

intrauterino e elucidar a causa da maioria das patologias placentarias?.
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A funcionalidade da placenta pode ser influenciada por inimeros mecanismos
intrauterinos, incluindo circulagdo e processos oxidativos, o que pode ser compativel com
as alteragcdes clinicas maternas e relacionadas ao desenvolvimento do concepto e
evidenciadas em alteragdes morfoldgicas placentarias®.

A defesa placentéria, o estado imunitario materno e a patologia em questdo, como
hipertensdo e diabetes irdo determinar se havera consequéncias para o recém-nascido.
Sendo que, complica¢fes como 6bito fetal, prematuridade e pré-eclampsia podem ocorrer
devido a placentacdo anormal®.

As alteracBes placentarias mais comumente encontradas em portadoras de
diabetes melittus sdo imaturidade das vilosidades coridnicas além de apresentarem infarto
tecidual placentario, hematoma e calcificaces estando associadas a resultados adversos
como macrossomia, sofrimento fetal, aceleracdo do crescimento e dbito fetal®>. Na
presenca de hipertensdo arterial sistémica sdo observadas alteracdes como hipoxia
uteroplacentaria que estad relacionada com infarto tecidual placentario, coagulos e
hematomas havendo a significante correlacdo destes achados com desfechos como baixo
peso ao nascer, descolamento prematuro da placenta e malformacdes®. Nesse contexto,
um estudo caso controle de 265 gestacdes foi demonstrado que existe relacdo significativa
entre restricdo do crescimento intrauterino e alteragGes anatomopatoldgicas placentarias’.
Em outra pesquisa, realizada no Japéo, foram avaliadas 53.650 placentas e encontraram-
se varias alteracdes placentarias que estiveram relacionadas com gestacoes de alto risco®.

Outros estudos também demonstraram associacdo de alteracdo placentaria e
adversidades neonatais. Castro et al. reportaram em um estudo retrospectivo de 128
placentas, que em 86,7% dos casos, alteracdes fetais ou maternas associadas a vilosite
placentaria9. J& em um estudo de revisdo de laudos anatomopatologicos de gestacdes com
presenca de clinica de pré- eclampsia, tais casos apresentaram alta taxa de infarto
isquémico no tecido placentario foi 0 achado mais prevalente!®.

A realizacdo do exame anatomopatoldgico de placentas ainda é pouco empregada
na pratica atual no Brasil, porém é de extrema importancia a sua indicacdo. No entanto,
o reconhecimento de alteracdes patoldgicas placentéarias pode auxiliar na identificacdo
etiologica e avaliacdo clinica pré e pds natal. Alem de facilitar o atendimento e conduta
de gestacdes e prevencdo de intercorréncias indesejaveis na hora do parto, criando um
suporte para as mulheres que apresentarem tais alteracGes. Dessa forma, o objetivo desse
trabalho é destacar as principais alteracfes encontradas no exame anatomopatologico da

placenta
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com a possivel relacdo com desfecho gestacional para auxilio e conscientizacdo de
obstetras e neonatologistas da importancia da indicacdo dessa analise na pratica clinica.

Métodos

Trata-se de um estudo transversal realizado no Laboratério de Patologia do
Hospital S&o Vicente de Paulo, em Passo Fundo, Rio Grande do Sul, Brasil. Foram
utilizados dados provenientes de parturientes atendidas pelo Sistema Unico de Satde, nos
anos de 2015 a 2017 e que, por intercorréncias obstétricas, tiveram as placentas
encaminhas para analise anatomopatoldgica. O protocolo de estudo foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa com Seres Humanos da Universidade Federal da Fronteira
Sul (Parecer Consubstanciado 4.397.470, de 28 de fevereiro de 2020). Ap0Os aprovacao
pelo Comité de Etica em Pesquisa (CEP) da instituicdo proponente foi realizada a coleta
de dados, a amostra foi obtida pela consulta de exames anatomopatoldgicos dos anos
correspondentes e os dados sociodemograficos e clinicos foram extraidos de prontuarios
eletronicos. Dentre os excluidos estdo os que ndo possuiam dados referentes a gestante e
0 recém-nascido.

As variaveis da parturiente avaliadas foram: desfecho gestacional, idade, etnia,
estado civil, grau de escolaridade, idade gestacional, paridade, tipo de parto e
comorbidades. Além disso, nos exames anatomopatoldgicos observou-se a presenca de
infarto tecidual, infeccdo, inflamacdo, hemorragia e outras alteracdes ou auséncia de
alteracdes no tecido placentario. E, entre as variaveis do recém-nascido, foram incluidas
as informac0es de peso ao nascer classificado como: extremo baixo peso valores até 999,
de 1000 a 1499 muito baixo peso, 1500 até 2499 baixo peso, valores entre 2500 e 3999
foram considerados normais e maiores de 4000g foram considerados como macrossomia
¢ APGAR no 1° ¢ 5° minuto. O termo “recém-nascido 1” foi adotado para a descri¢do
relativa ao recém-nascido de gestacdes Unicas e ao primeiro recém-nascido de gestacoes
gemelares. O termo “recém-nascido 2” foi adotado para a descri¢do relativa ao segundo
recém-nascido de gestacdes gemelares

As informac6es encontradas foram transcritas para uma ficha de coleta de dados,
conferidas e duplamente digitadas no programa Epidata. Utilizou-se um software de
distribuicdo livre utilizado para a analise estatistica 0 PSPP e compreendeu a distribui¢do

de frequéncias absolutas e relativas das variaveis categoricas.
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O teste do Qui-quadrado foi utilizado para comparar os desfechos gestacionais
que incluem: restrigdo do crescimento intrauterino, descolamento prematuro da placenta,
bolsa rota, pre-eclampsia/eclampsia, obito fetal e outros com a presencga de alteracdes
placentarias como infarto tecidual, hemorragia, inflamacgdo, infeccdo e outras. Além
disso, foi utilizado também, para comparar as alteracBes placentarias com as
comorbidades maternas e os mesmos desfechos com a presenca de comorbidades
maternas. Em todos os testes aplicados, considerou-se como diferenca estatisticamente
significativa quando a probabilidade foi menor do que 0,05 (p <0,05).

Resultados

Nos anos de 2015, 2016 e 2017 o Hospital S&o Vicente de Paulo, em Passo Fundo
atendeu 3228, 3254 e 3412 gestantes, destas, foram atendidas pelo SUS 1973, 2034 e
2094 gestantes, respectivamente. Nos trés anos de abrangéncia do estudo, 932 gestantes
tiveram suas placentas encaminhadas para analise anatomopatologica no Laboratorio de
Patologia do referido hospital. Destas, 387 ndo foram incluidas no estudo devido a
discrepancia entre a identificacdo do exame e do prontudrio materno, ou auséncia de
dados do recém-nascido. Sendo assim, o estudo compreendeu 545 pacientes.

Em relacdo a idade, a faixa etaria de maior representatividade foi a dos 25 a 34
anos (41,4%) Ademais, 82,9% da amostra foi composta por pacientes de etnia branca e a
maior porcentagem das parturientes tinha um companheiro 82,6% e 40,9% das gestantes
possuiam o ensino médio completo (Tabela 1)

A presenca de informacéo referente ao tabagismo foi encontrada em 57 gestantes
(10,4%), embora ndo houvesse a descri¢cdo da carga tabagica destas pacientes. Em apenas
3 pacientes havia a descricdo do consumo de alcool e, no prontuario de nenhuma das
pacientes estudadas havia descricdo do uso de drogas ilicitas. Com relacdo as
comorbidades maternas foi constatada a presenca de: hipertensdo e/ou doenca
hipertensiva especifica da gravidez em 15,9% das gestantes e de Diabetes Melittus e/ou
Diabetes Gestacional em 12,2% das pacientes. Outras comorbidades, que representaram
33,6% da amostra, foram: hipotireoidismo, obesidade, dislipidemia, trombofilia, sifilis,

toxoplasmose, hipertireoidismo, epilepsia, asma, depressao, HIV e HPV (Tabela 1)

Tabela 1. Caracterizacdo sociodemogréafica e de salde das gestantes que tiveram sua

placenta encaminhada para analise anatomopatoldgica, atendidas pelo Sistema
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Unico de Sadde nos anos de 2015-2017, no Hospital Sdo Vicente de Paulo,

Passo Fundo, RS (n=545).

Variaveis n %
Idade na entrada do servigo
<18 54 9,9
18-24 159 29,1
25-34 226 41,4
35 ou mais 106 19,4
Etnia
Branca 451 82,9
Né&o-branca 93 17,1
Situagdo conjugal
Com companheiro 270 82,6
Sem companheiro 53 16,2
Grau de escolaridade
Ensino Fundamental incompleto 140 25,9
Ensino Fundamental completo 141 25,8
Ensino Médio completo 223 40,9
Ensino Superior completo 38 6,7
Né&o informado 3 0,5
Comorbidades maternas
Tabagista 57 10,4
Etilismo 3 0,55
Hipertenséo arterial sisttmica (HAS) e doenca 87 15,9
hipertensiva especifica da gestacao
Diabetes Melittus e Diabetes Gestacional 67 12,2
QOutras 183 33,6
Sem informagcéo 6 1,1
Nega comorbidades 216 39,5

Quanto a histdria obstétrica das pacientes estudadas a multiparidade (2 ou mais

partos) foi mais frequente e representou 57,99%, enquanto que pacientes primigestas

foram 42,2%. A presenca de aborto prévio foi observada em 16,8% da amostra. Com

relacdo ao tipo de parto na data analisada, o mais prevalente foi a cesaria representando

81,1%. A gestacdo gemelar foi encontrada em 5,5% dos casos (Tabela 2).

Em relacdo a idade gestacional, 61,83% das gestacdes foram partos considerados

pré-termo, entre 22 e 36 semanas, 36,88% foram a termo, idade gestacional com mais de

37 semanas e 7 gestacdes (1,2%) tinham idade gestacional < 21 semanas (Tabela 2).

Em relacdo ao desfecho gestacional a realizacdo do parto imediato ocorreu devido

a presenca de restricdo do crescimento intrauterino em 16,5% dos casos, ma perfusdo em

27,8%. O descolamento prematuro da placenta ocorreu em 10,2% das gestacdes e Bolsa
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Rota em 10,6%. A pré-eclampsia/eclampsia estava presente em 19,4%. O desfecho que
levou ao 6bito fetal foi observado em 6,4% da amostra, correspondendo a 35 fetos. Outros
desfechos encontrados em 68,4% dos casos como alteracdes em Cardiotocografia (CTG),
centralizagdo fetal, iteratividade e parto prematuro (Tabela 2).

Tabela 2. Caracteristicas obstétricas de gestantes e intercorréncias na hora do parto de
pacientes que tiveram sua placenta encaminhada para anélise anatomopatoldgica,
atendidas pelo Sistema Unico de Satide nos anos de 2015-2017, no Hospital S&o
Vicente de Paulo, Passo Fundo, RS (n=545).

Variaveis n %
NUmero de gestacdes

1 229 42,2

2 166 30,4

>3 150 27,5
NUmero de abortos prévios

0 453 83,1

1 74 13,5

>2 18 33
Tipo de parto na gestacao atual

Vaginal 102 18,7

Cesarea 443 81,1

Gemelaridade 30 55
Idade gestacional em semanas + dias

< 21+6 semanas 7 1,2

22 até 36+6 semanas 337 61,8

37 até 41+6 201 36,9
Desfechos gestacionais

Restricdo do crescimento intrauterino/ Pequeno demais 90 16,5
para idade gestacional

Ma Perfusdo 152 27,8

Descolamento prematuro da placenta 56 10,2

Bolsa Rota 58 10,6

Pré Eclampsia/Eclampsia 106 19,4

Obito Fetal 35 6,4

QOutros 373 68,4

Além disso, em relacdo aos dados referentes aos recém nascidos 1 o baixo peso
ao nascer foi 0 mais prevalente representando 43% dos casos. Ainda, 8,87% apresentavam
extremo baixo peso, 10,94% estavam entre muito baixo peso e 1,32% apresentavam
macrossomia. Em gestacfes gemelares observou-se também maior prevaléncia de baixo

peso com 65,52% dos casos no segundo recém-nascido. O indice de APGAR foi
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satisfatorio em 70% dos recém nascidos com resultado maior que 7 no 1° e 5° minuto de
vida e, em gestacGes gemelares o segundo recém-nascido apresentou maior porcentagem,
86%, em pontuacdes maiores que 7 no 1° minuto. E importante salientar que em relago
aos dados dos recém nascidos foram excluidos para célculo dessa variavel os 22
natimortos, pelo fato de ndo haver aplicacdo do indice de APGAR e a pesagem (Tabela
3).

Tabela 3. Condicbes dos recém-nascidos gemelares e ndo gemelares de gestantes que
tiveram sua placenta encaminhada para analise anatomopatoldgica, atendidas
pelo Sistema Unico de Satde nos anos de 2015-2017, no Hospital Sdo Vicente
de Paulo, Passo Fundo, RS (n=523).

Recém-nascido 1 Recém-nascido 2

Variaveis n % n %
Peso ao nascimento (g)

Até 999 (Extremo baixo peso) 47 8,9 3 10,3

1000 - 1499 (Muito baixo peso) 58 10,9 2 6,9

1500 - 2499 (Baixo peso) 228 43,1 19 65,52

2500-3999 190 35,9 5 17,2

> 4000 (Macrossomia) 5 0,95 0 0
Escala APGAR 1° minuto

0-3 65 12,5 2 6,9

4-6 90 17,3 10 34,4

>7 363 70 17 58,6
Escala APGAR 5° minuto

0-3 18 3,5 0 0

4-6 27 5,2 1 3,4

>7 469 91,2 28 96,5

Dentre as alteracGes anatomopatologicas em tecido placentario foi observado que
os infartos placentarios foram encontrados em 9,5% dos casos, e houve 3 casos com
presenca de hemorragia. A infeccdo sem etiologia definida esteve em 7 casos. A maior
porcentagem foi a presenca de inflamacdo em 22,9% casos, sendo que 100 destes foram
de corioamnionite com classificacdo de 77% de Sindrome da resposta inflamatdria
materna (MIR) estagio 1 ou 2 e 21% com MIR estagio 3 ou mais, além disso foi
encontrado 45 casos com Sindrome da resposta inflamatoria fetal (FIR) e 33,3% entre 0s
estagios 1 e 2. Ndo foram encontradas alteracGes em 143 casos (26,6%) e outras alteraces

como: cord&o curto, arteriopatia decidual, hipdxia, meconio, implantacdo velamentosa e
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placenta acreta foram observadas em 342 casos (62,7%). Foi possivel observar a
associacdo de alteracdes, ou seja, mais de uma alteracdo placentaria em cerca de 135
parturientes (Tabela 4).

Tabela 4. Alteracbes em exame anatomopatoldgico de placentas que foram
encaminhadas para analise anatomopatoldgica, atendidas pelo Sistema Unico de
Saude nos anos de 2015-2017, no Hospital Séo Vicente de Paulo, Passo Fundo,

RS (n=545).

Variaveis N %
Alteracdes placentarias

Infarto 52 9,5
Hemorragia 3 0,5
Infecgdo 7 1,2
Inflamacéo 125 22,9
Sem alteracGes 151 28,1
Outras alteracdes 342 62,7

Ao compararmos as alteracGes anatomopatoldgicas em tecidos placentarios com
o0 desfecho gestacional e dados clinicos das mulheres concluimos que a média geral de
idade materna foi 27,5, multiparas e com presenca de pelo menos um aborto prévio em
16,8% das gestantes. Ao associarmos as alteracdes anatomopatologicas placentarias com
o desfecho das gestacdes concluimos que ha uma relagéo estatisticamente relevante em
“outros desfechos gestacionais” que incluem trabalho de parto prematuro, centralizacdo
fetal, oligodramnio e iteratividade com presenca de alguma alteracdo placentaria com
valor de p=0,016. Houve relacdo também entre a presenca de alteracdes placentarias e ma
perfusdo/hipoxia e pré-eclampsia/eclampsia. no entanto os outros desfechos gestacionais
ndo demonstraram associacao relevante no estudo (Tabela 5).

Outras associacOes estatisticamente relevantes foram: a associacdo do infarto do
tecido placentario com as sindromes hipertensivas (p=0,002), como, também, na
comparacdo entre presenca de sindromes hipertensivas e outras alteracdes placentarias
que incluiram: presenca de mecdnio, cordao curto, implantacdo velamentosa e placenta
acreta (p=0,041).
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Tabela 5. Comparacédo entre presenca de alteracfes placentarias e desfechogestacional
de parturientes atendidas pelo Sistema Unico de Salide nos anos de 2015-2017,
no Hospital S&o Vicente de Paulo, Passo Fundo, RS (n=545).

Variaveis Alteracdes Placentarias p*

Presenca de desfecho Presente % Ausente %

gestacional

CIUR/PIG 75,56 24,44 0,73

Ma perfusao 98,68 1,32 <0,001

Descolamento prematuro 78,57 21,43 0,42

da placenta

Bolsa Rota 68,97 31,03 0,34

Pré Eclampsia/Eclampsia 88,68 11,32 <0,001

Obito Fetal 82,86 17,11 0,22

Outros 71,05 28,95 0,01
Discusséo

A maioria das gestacfes ndo possui intercorréncias, seja no periodo intrauterino
assim como na hora do parto, porém, no presente estudo as placentas avaliadas sdo de
situacbes nas quais algum tipo de intercorréncia aconteceu o que levou ao
encaminhamento de amostras para analise anatomopatologica. A populacdo estudada
abrangeu parturientes adultas jovens, em idade fértil, com companheiro e com idade
escolar entre 8 a 11 anos, como observado de acordo com dados do IBGE e em outros
estudos brasileiros!**2, o que ndo corresponde aos relatos do ministério da satde e de
outros estudos, para a populacdo brasileira, que identificam altos indices de partos em
adolescentes, em nossa pesquisa a categoria de parturientes abaixo de 18 anos foi inferior
a 10% das pacientes'®. Ainda, é importante salientar que aproximadamente 20% das
gestantes possuia idade materna avancada (>35anos), 0 que aumenta a chance de
intercorréncias gestacionais e pode ter relacdo com a maior quantidade de comorbidades
maternas.

Quanto as comorbidades maternas encontradas, a presenca de hipertensdo arterial
sisttmica e de diabetes melittus foram descritas em mais de um quarto da amostra,
principalmente quando associadas de forma sincrbnica a outras comorbidades. Estudos
revelam que a presenca de hipertensdo na gestacdo aumenta o risco para um indice de
Apgar baixo, recém nascidos pequenos demais para idade gestacional, infeccdo neonatal,
prematuridade, sindrome da aspiragdo meconial e sindrome da angustia respiratoria**. Em

contrapartida, a presenca de diabetes melittus na gestagdo ocasiona recém nascidos acima
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do peso, mas também pode ocasionar sepse puerperal, desconforto respiratorio,
malformaces congénitas entre outras'®.Entre a op¢do “outras comorbidades ” pdode-se
observar principalmente o hipotireoidismo, que € uma das principais causas de retardo
mental, a doenca inflamatdria pélvica que € uma das principais causas de sepse neonatal
e a obesidade que estd relacionada a morte intra uterina, ma formacdo congénita e
macrossomia 6:17:18,

Em relacdo a alta taxa de partos cesareos, 81% presentes no estudo pode ser
justificado pelas complicacGes presentes nessa populacdo. O Brasil atualmente é um dos
paises com maior realizacdo de cesarias no mundo. Em concordancia, a maior
porcentagem para indicacdo de cesariana na populacao estudada pode ser atribuida pela
presenca de iteratividade, desproporcdo céfalo-pelvica, doenca inflamatéria pélvica,
HPV, oligodramnio, entre outras adversidades maternas, como observado em outros
estudos’®?, Nesse mesmo contexto, 0 baixo peso ao nascer foi observado
aproximadamente em quase metade da amostra, porém o escore de APGAR estava na
maioria dos casos com valores maiores que sete. Em estudo sistematico observou-se que
os fatores de risco associados com a mortalidade neonatal, como idade materna avancada,
malformacgdes congénitas, baixo e muito baixo peso ao nascer, prematuridade,
intercorréncias na gestacdo e parto cesario, sendo que alguns desses fatores estdo em
concordancia com os achados do estudo?.

Em relacdo aos desfechos gestacionais descritos como “outros” obteve-Se a maior
prevaléncia em casos de trabalho de parto prematuro, oligodramnio e iteratividade. O
parto prematuro que é caracterizado como trabalho de parto inferior a 37 semanas de
gestacdo pode ser associado a inimeros fatores de risco como tabagismo, descolamento
prematuro de placenta, hipertensdo arterial sistémica e sangramento transvaginal®?. A
oligodramnia é a diminuicdo do liquido amnidtico para a idade gestacional definida, que
pode ser causada quando ha presenca de tabagismo, anomalias fetais, insuficiéncia
placentaria, sindromes hipertensivas, ruptura de membranas amnidticas e sofrimento
fetal®.

Além disso, foi possivel observar restricdo do crescimento intrauterino (CIUR)
em 16,5% da amostra, recém nascidos de mulheres com pré-eclampsia tem 5x maior taxa
de CIUR em relagéo as mulheres higidas®*. Também, foi possivel observar mé perfusio
em 27,8% dos casos, o que traz sofrimento fetal e é causada muitas vezes pela presenca
de pré-eclampsia. Alguns estudos apontam que essa hipoxia pode ter como consequéncia

a esquizofrenia no futuro?. Ademais, o descolamento prematuro da placenta esteve
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presente em 10,6% dos casos, este achado tem como principais causas as sindromes
hipertensivas, o diabetes melito, tabagismo e corioamnionite, e como consequéncias:
elevada mortalidade materna e fetal, conforme descrito na literatura®.

A bolsa rota ou rotura prematura de membranas pode ser definida como perda da
integridade das membranas antes do inicio do trabalho de parto, com a maioria dos partos
prematuros e Obitos fetais provenientes da ruptura?. Nossa amostra apresentou 10,6% de
casos descritos de parturientes com bolsa rota, sendo que destas, em 68,97% haviam
alteragOes teciduais placentarias concomitantes e, ainda, tivemos 63% de partos pré termo
e a taxa de oObitos fetais foi de 6,4%.

A presenca de pré-eclampsia/eclampsia esteve presenca em aproximadamente um
quinto da amostra totalizando 19,45%, um estudo de revisdo sistematica sobre sindromes
hipertensivas observou a mortalidade perinatal e o parto prematuro como o desfecho de
maior relevancia®’ ja em nosso estudo pode-se observar 35 6bitos e 344 trabalhos de parto
prematuros.

Em relacdo ao exame anatomopatoldgico da placenta foi observado que a maioria
das amostras analisadas apresentava algum grau de inflamacéo no tecido placentario, tais
como a vilosite que ocasiona a diminuicdo das trocas materno-fetais e é caracterizada pela
presenca de infiltrados inflamatdrios no estroma das vilosidades coriénicas. Ruschoff et
al?®referiram que havia maior frequéncia de vilosite em placentas oriundas de gestacdes
com pré-eclampsia. Outro tipo de inflamacao observada foi a corioamnionite que ocorre
mais comumente por infec¢do ascendente do trato genital inferior (colo uterino e vagina)
mas pode ocorrer por via hematogénica, iatrogénica e através das trompas uterinas, sendo
as Ultimas, menos comuns. A corioamnionite, inflamacdo das membranas fetais, possuli
diversos estagios de acometimento e pode ser causada por inUmeras etiologias;
classificada em graus, sendo que em 39% dos casos compilados apresentava-se como
grau I, seguido de grau Il e grau Ill, ndo foram observados casos grau IV na amostra
estudada. A corioamnionite geralmente € de origem infecciosa, sendo a forma de infec¢édo
ascendente a mais comum, podendo evoluir para funisite, que € uma resposta inflamatéria
fetal via cord@o umbilical. Estudos afirmam que a presenca dessa inflamacao/infeccao foi
associada a sepse neonatal, parto prematuro ou o6bito fetal, com risco subsequente de
paralisia cerebral?®.

Em alteracOes placentarias descritas como ‘“outras” no presente estudo,
distribuidas em 62,7% dos casos das placentas analisadas, salientamos: alteracdes do

corddo umbilical, presenga de corddo umbilical curto, artéria umbilical Unica e insercéo
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anormal do cordéo, sabe-se que o corddo umbilical tem como principal fungdo manter o
fluxo sanguineo para o feto em desenvolvimento e que alteragdes no corddo umbilical
ocasionam efeitos adversos como sofrimento fetal, indice de Apgar baixo, restricdo de
crescimento intrauterino, tracado cardiaco fetal ndo tranquilizador e comprometimento
neuroldgico, aumento de necessidade de cesariana de emergéncia e morte intra uterina >,

Ao compararmos a presenga de intercorréncias gestacionais com a presenca
concomitante de alteragdes anatomopatoldgicas em tecido placentario constatou-se que
houve relagdo significativa apenas com presenca da variavel “outros desfechos
gestacionais” nos quais estiveram incluidos: trabalho de parto prematuro, centralizacdo
fetal, oligodramnio e iteratividade principalmente. O nascimento prematuro pode ser
ocasionado por méa perfusdo Utero-placentaria, anormalidades estruturais da placenta e
processos inflamatdrios, essas alteracfes aumentam a contratilidade uterina, ocasionam
dilatacdo cervical e ruptura precoce de membranas. Em um estudo de 51 partos
prematuros observou-se como principais causas de trabalho de parto prematuro a gestacao
gemelar, alteracOes placentarias, pré-eclampsia, mae diabética e ruptura prematura de
membranas e foram associadas a dificuldades na aprendizagem e desenvolvimento do
recém-nascido posteriormente4. A centralizagio fetal é principalmente ocasionada por
alteracdes na circulacdo Utero-placentarias que levam a hipoxemia fetal. Essas alteracdes
geram desfechos perinatais como restricdo crescimento intrauterino, idade gestacional
inferior a 32 semanas e morte pos parto®®. O liquido amnidtico tem fungio de proteger o
feto na cavidade amnidtica. O oligodramnio possui trés principais etiologias a amniorrexe
prematura, insuficiéncia placentaria e malformacdo geniturindria. Em casos de
insuficiéncia placentaria observou-se restricdo do crescimento uterino e posteriormente
sofrimento fetal®®.

Outra alteracdo placentaria que teve valor significativo foi a presenca de ma
perfusdo/hipoxia e pré-eclampsia/eclampsia quando associadas a alteracdes no tecido
placentario. A insuficiéncia placentaria esta relacionada com a invasdo inadequada das
artérias uterinas por células do trofoblasto, o que dificulta uma perfusdo adequada. Isso
ird alterar a absorcdo de nutrientes (desnutricao fetal) e também do oxigénio (hipoxia fetal
cronica). Alteracdes circulatorias estiveram relacionadas com aumento do risco de morte
fetal, oligodramnia, restricdo do crescimento fetal e anormalidades fetais. Além disso,
houve associacdo com intercorréncias como pré-eclampsia, inducdo do parto devido
sofrimento fetal, anormalidades da placenta e do corddo umbilical e fetos pequenos

demais para idade gestacional®’.
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A presenca de sindromes hipertensivas prejudica a circulacdo Utero-placentéria
devido as modificacbes da microcirculagdo e diminuem a perfusdo tecidual e
consequentemente leva a isquemia e infarto da placenta. Como resultante, ha dificuldades
para suprir a oferta de oxigénio e nutrientes ao feto adequadamente e pode ocasionar
descolamento prematuro da placenta e até dbito fetal®®,

O estudo realizado apresentou limitagfes quanto aos dados da populacéo e
amostra. Entre os anos definidos para o estudo, 0 ano de 2015 foi 0 ano de implantagéo
do prontuario eletrénico, assim, muitos dos dados acessados estavam incompletos por ndo

terem sido ainda digitalizados. Outra limitacéo foi a falta de dados dos recém-nascidos.

Considerac0es finais

Dentro do contexto das pacientes estudadas, ou seja, gestantes com
intercorréncias obstétricas, podemos concluir que a idade materna abaixo dos 35 anos
perfez um total de 80,1% dos casos, multiparas (57,9%), tendo como principais
agravantes (63,7%) a restricdo do crescimento intra-uterino, a ma perfusdo e pré-
eclampsia/eclampsia, todas estas condi¢des de origem vascular, trazendo alteracdes do
tipo infarto ou inflamacdo nos tecidos placentarios, sendo a principal repercusséo fetal o
baixo peso ao nascer, embora este fato ndo tenha trazido uma interferéncia significativa
no indice de Apgar no 1 e no 5 minuto.

Sendo assim, considerando a populacdo estudada, conclui-se que as alteragdes
histopatoldgicas da placenta, principalmente inflamacdo e infartos, estdo presentes em
gestacdes com resultados adversos ou ndo, sendo que tais resultados sdo relevantes para
prognostico fetal, desenvolvimento do recém-nascido e manejo hospitalar, dessa forma,
seria importante que mesmo em partos sem intercorréncias a placenta fosse encaminhada

para analise anatomopatoldgica.
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2.2.4.1 Apéndice 1 - ficha de transcricdo de dados secundarios modificado

FICHA DE TRANSCRICAO DE DADOS SECUNDARIOS MODIFICADO

Numero do formulério: nform
DADOS DA PARTURIENTE
1. Desfecho gestacional
(1) CIUR/PIG (5) Pré-eclampsia/Eclampsia
(2) Ma perfuséo (6) Obito fetal
(3) DPP (7) Outros
(4) Bolsa Rota
2. Numero do atendimento: natend
3. Idade na entrada do servico: idad
4. Etnia: (1) Branco (2) Pardo (3) Negro (4) NC rag ___
5. Estado civil: (1) Casado (2) Solteiro estaciv___
(3) Divorciado (4) Viavo
6. Grau de escolaridade: (1) Ensino Fundamental completo (2) | grauesc
Ensino Médio completo (3) Ensino Superior completo (4) Nao
consta (5) Ensino Fundamental Incompleto
7. ldade gestacional Idgest
8. Paridade G P C A
9. Tipo de parto (1) Vaginal (2) Cesarea part
10. Comorbidades cb
(1) Tabagismo (2) Alcoolismo (3) Diabetes Mellitus
(4) Hipertensao (5) Sem informacao (6) Outros (7) Nega
comorbidades
DADOS DO RECEM NASCIDO
11. Escala APGAR 1° minuto apgl
12. Escala APGAR 5° minuto apgb
13. Peso ao nascimento (kg) peso
14. Alteracdes anatomopatoldgicas no tecido placentéario Alta

(DInfarto (2)Hemorragia (3)Infeccédo (4) Inflamacao
(5) Sem alteracbes (6)Outros
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UNIVERSIDADE FEDERAL DA FRONTEIRA SUL
CAMPUS PASSO FUNDO/RS
CURSO DE GRADUACAO EM MEDICINA
TRABALHO DE CONCLUSAO DE CURSO - TCC

FORMULARIO DE ACEITE DE ORIENTACAO E COORIENTACAO

Eu, professor(a) T):smda l‘umfohm J.\v\\va

aceito orientar o TCC do(a) Académico(a) MMMMU&_

cujo tema provisario & _Aﬂm@es_malnmpalckqnnd._pmd&
_&_taldqm_mn_dam[m_gecﬁ Aci0nas

Euy, __ Josaimara ?o\e* ll (2} . aceito co-Orientar o

TCC doln) Académico(a) j@ lide &mg&;gg &J. } cujo  tema

provisrio ¢ _Aﬂnwalumn\.d%mmm
_g_ld.a:rio_ma_dgshm_ynm

Por ser verdade, firmo o presente documento,

Passo Fundo, 03 de C‘Q%CN\LVC de _ROR0

/
";r‘z.}v-!:,'i'/
Assinatura do(a) Orientadoria)
WoED_

Assinarura do(a) Coorientador(a)

_ Dnddine 4 Gl

Assinaturn do(a) Académico(a)



2.2.5.2 Anexo B — Autorizagéo do Hospital S&o Vicente de Paulo

Hospital

SAO VICENTE

de Paulo

Passo Fundo, 23 de janeiro de 2020.

Declaragio de Autorizagdo de Pesquisa

0 Hospital S30 Vicente de Paulo autoriza a realizagdo do projeto de pesquisa intitulado *Alteragdes
Anatomopatolégicas da Placenta e Relagio com Desfechos Gestaclonais”, cujo pesquisador
responsével ¢ a dra. Daniela Augustin Silveira, condicionado a parecer positivo emitido por Comité de
Etica em Pesquisa do sistema CEP/CONEP

Antes de iniciar a execuclio do projeto, © pesquisador responsavel deverd disponibilizar copla do
parecer positiva do Comité de Etica em Pesquisa & secretaria do Centro de Gerenciamento de
Pesquisa do Hospital S3o Vicente de Paulo.

A diregio ressalta a necessidade de cumprimento da legistacdo brasileira refativa § pesquisa
envolvendo seres humanos, notadamente a resolucao 466/2012 do Conselho Nacionz| de Salde e
disposicoes complementares, os Codigos de Etica profissionais e 0 Manual de Conduta Etica do
Hospital $3o Vicente de Pavlo na condugdo do projeto.

da Assoc oW&mﬂumﬂom&huothhW)
RuaYmnm,ﬂ—ﬁmFUNDO-RSOEPﬂOIWD-FM5‘2!034@

56



UNIVERSIDADE FEDERAL DA | W
FRONTEIRA SUL - UFFS %

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

UFFS

Tuso da Pacquica:  ALTERAGCOS2 ANATOMOPATOLOGICAZ DA FLACENTA E RELAGAD COM
DESFECHOD GESTACIONAIZ

Pecguicador:  Danela Augustn Sivera

Verzdo: 2

CAAE: 3003242000000.5564

inclituipSo Proponente: UNIVERSIDADE FEOERAL DA FRONTEIRA SUL - UFF3

DADOS DO COMPROVANTE

Namero do Comprovante: Q248332020
Patroolonador Prinolpal: Fhnanciamento Prépric

Informamaos que o projeto ALTERACOES ANATOMOFATOLOGICAZ DA FLACENTA £ SELAGAD
COM DESFECHOS GESTACICNAILZ gu= tem como pesguizador responsavel Danisia Aupustn Siveira,
fof recebido para andise ética no CEP Univerzicace Federsl da Fronteirs O - UFFS em 18/032020 as
1503

Enderege:  Nodows S0 434 1 U2, Mrossetss 2u - Boco 2a IS0ciecs - xde 300, " snvder

Battro:  Aswes Nursd ceP: mmssm
ur. s Menkigia: CHAFECO
Temdore  (QUROAL- 3744 £ mal: cep e e et b

57

2.2.5.3. Anexo C — Comprovante de submisséo ao comité de ética em pesquisa



2.2.5.2 Anexo C — Parecer Plataforma Brasil

UNIVERSIDADE FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL - UFFS W

UFFS

Contruachs 33 Pwwoes 43687

<

prevista deve ser madatsmente comunicada 3o CEF por meio de EMENDA, na Piataforma Srazil. O nfc
cumprimanto desta determinazlc acarretars na suspenzdo ética do zeu projeto

3. Ao final da pesgusa devera zar ancaminhado o reiaterio fnal por melo de NOTIFICACAD, na Fiataforma
Srasll Devera zer anexaco comprovagdo de publicizaglc dos rezuitades. Veja modeio na pagina do

CEP/UFF3.

Em caze de aivica:

Comtane 0 CEPIUFSE: [45) 2048-3745 (8:00 33 12:0C e 12:00 83 17:00) ow cep.uffz@uiTs.cou.br;

Contate a Pidtaforma Srasli pelo telefone 136, cpglo € e opglo 9, sclicitande 30 Mendente suporte
Fiataforma Brasii das 085 &z 20n, de segunda 3 z2nty;
Contate 3 “cantral o= suporte” 43 Fiataforma Brasil, cilkando no icone PO Canto superior drefo da pagina
eletrénica da Piaty®orma Erazil. O atendmento £ onine

Soa pesgufza!

Ecte parecer fol slaborado baseado noc dooumentios abatxo relacionacoc:

Teo Documento Amuive Fostagem Acmor Seuzlo
Informagles Sasicas| PE_INFORMAGLES_BAJICAS_DO_F | 0112020 Acsio
do Projeto ROJETO_1485228.0df 145148 |
Qutros Termodecompromissomedificadodocx.p | O5/11/2020 |DARLISE Aceito

af 115130 |EMANUELE ROLIM

Projeto Detarnado ! | PROETOMODISICADO par 11072020 |Danleia Augustin Aceito

Brochura 154332  |Sivein

lnvg%r

SolcRag, Canaopendencixsmodticado.pa’ 1102020 | Danieia Augustin Aceito

regisirada peo CEF 124102 |Siveins

Cronograma Cronoramamod®cado pa’ 12102020 |Danieia Augustin Aceitc
15:3547 | Siveirs

Deciaragio de Dediaracacpesquisadores pdf 050272020 |Danieia Augustin Aceite

Pesgisydores = 205852 |Civeira

Foiha de Roso Folhaderosio pdf 0S/X02/2020 |Danieia Augustin Aceite
205544 1Dlvairy

Declard de DeciaracaoHospky. paf 05032020 |DARLIEE Acsito

ins! e 100555 |EMANUELE ROLIM

Infraesingurs —

TCLE/Termosde |[TCLEpS® 250272020 |DARLIEE Aceitc

Assentimento / 1121545 |EMANLUELE ROLIM

Liyzsfcativy ge

Endernpo:.  Modows 50 4534 K U2 Frovtees Sd - Seco de Siomos - xate 390, J° wder

Badrro:  Avwe sl
ur: 8c

CEP: psmisam

Menkipgie CHAPRCO
Tekdoow  (QLOAB-IT4S

Cmal. ce M Fnedotr

g 11 de
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UNIVERSIDADE FEDERAL DA
FRONTEIRA SUL - UFFS W

Auszéncia TCLEp 25/02/2020 |DARLISE Aceito
111545  |EMANUELE ROLIM

UFFS

Contirunchs 30 Parecer 487 €0

Sxuagdo do Parsoer:
Agrovado

Nececclta Apraciagio da CONEP:
No

CHAPECO, 13 de Novembro de 2020

Azcinado por:
Fablane de Andrade Leite
(Coordenadorfa))

Endergo:  Nodows S0 434 Ko 02 Frossees 54 - Boco de Hoiotecs - sate 300 3" wnder

Batrre:  Acex e CEP: mamsam
P 5 Menkipio:  CHAPECO
Tekfore  (ALOTAL-3744 il cec Sl ed by
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ANEXO D - NORMAS DA REVISTA PARA SUBMISSAO DE ARTIGO
CIENTIFICO

Normas dos Cadernos de Saude Publica (CSP)

Instrucdo para Autores

Cadernos de Saude Publica (CSP) publica artigos originais com elevado mérito
cientifico, que contribuem com o estudo da Saude Coletiva/Satude Publica em
geral e disciplinas afins. Desde janeiro de 2016, a revista é publicada por meio
eletrénico. CSP utiliza o modelo de publicacdo continuada, publicando fasciculos
mensais. Recomendamos aos autores a leitura atenta das instrugcdes antes de

submeterem seus artigos a CSP.

1. CSP ACEITA TRABALHOS PARA AS SEGUINTES SECOES:

1.1 — Perspectivas: andlises de temas conjunturais, de interesse imediato, de
importancia para a Saude Coletiva (maximo de 2.200 palavras).

1.2 — Debate: analise de temas relevantes do campo da Saude Coletiva. Sua
publicacdo € acompanhada por comentarios criticos assinados por renomados
pesquisadores, convidados a critérios das Editoras, seguida de resposta do autor
do artigo principal (maximo de 6.000 palavras e 5 ilustracées).

1.3 — Espaco Tematico: secado destinada a publicacéo de 3 a 4 artigos versando
sobre tema comum, relevante para a Saude Coletiva. Os interessados em
submeter trabalhos para essa Secdo devem consultar as Editoras.

1.4 — Revisdo: revisdo critica da literatura sobre temas pertinentes a Saude
Coletiva (maximo de 8.000 palavras e 5 ilustracdes). Sao priorizadas as revisdes
sisteméticas, que devem ser submetidas em inglés. Sdo aceitos, entretanto,
outros tipos de revisdes, como harrativas e integrativas. Toda revisao sistematica
deverd ter seu protocolo publicado ou registrado em uma base de registro de
revisbes sistematicas como, por exemplo, o PROSPERO. O Editorial 32(9)

discute sobre as revisfes sistematicas (Leia mais).
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1.5 — Ensaio: texto original que desenvolve um argumento sobre tematica bem
delimitada (maximo 8.000 palavras e 5 ilustra¢cdes) (Leia mais). O Editorial 29(6)
aborda a qualidade das informacdes dos ensaios clinicos.

1.6 — Questdes Metodoldgicas: artigos cujo foco é a discussao, comparacao ou
avaliacdo de aspectos metodologicos importantes para o campo, seja na area
de desenho de estudos, andlise de dados, métodos qualitativos ou instrumentos
de afericdo epidemioldgicos (maximo de 6.000 palavras e 5 ilustracfes) (Leia
mais).

1.7 — Artigo: resultado de pesquisa de natureza empirica com abordagens e
enfoques diversos (maximo de 6.000 palavras e 5 ilustracdes). Dentro dos
diversos tipos de estudos empiricos, apresentamos dois exemplos: artigo de
pesquisa etiologica na epidemiologia e artigo utilizando metodologia qualitativa.
Para informacgdes adicionais sobre diagramas causais, ler o Editorial 32(8).

1.8 — Comunicacao Breve: relato de resultados de pesquisa que possam ser
apresentados de forma sucinta (maximo de 1.700 palavras e 3 ilustragoes).

1.9 — Cartas: critica a artigo publicado em fasciculo anterior de CSP (maximo de
700 palavras).

1.10 — Resenhas: critica de livro relacionado ao campo teméatico de CSP,
publicado nos ultimos dois anos (maximo de 1.400 palavras). As Resenhas
devem conter titulo e referéncias bibliograficas. As informacfes sobre o livro

resenhado devem ser apresentadas no arquivo de texto.

2. NORMAS PARA ENVIO DE ARTIGOS

2.1 — CSP publica somente artigos inéditos e originais, e que nao estejam em
avaliacdo em nenhum outro periédico simultaneamente. Os autores devem
declarar essas condi¢cées no processo de submissdo. Caso seja identificada a
publicacdo ou submissdo simultdnea em outro periédico o artigo sera
desconsiderado. A submissao simultanea de um artigo cientifico a mais de um
periddico constitui grave falta de ética do autor.

2.2 — N&ao ha taxas para submisséao e avaliacdo de artigos.

2.3 — Seréo aceitas contribuicdes em Portugués, Inglés ou Espanhol.

2.4 — Notas de rodapé, de fim de pagina e anexos nao serao aceitos.
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2.5 — A contagem de palavras inclui somente o corpo do texto e as referéncias
bibliogréficas, conforme item 6 (Passo a passo).

2.6 — Todos os autores dos artigos aceitos para publicacdo serdo
automaticamente inseridos no banco de consultores de CSP, se
comprometendo, portanto, a ficar a disposicdo para avaliarem artigos

submetidos nos temas referentes ao artigo publicado.

3. PUBLICACAO DE ENSAIOS CLINICOS

3.1 — Artigos que apresentem resultados parciais ou integrais de ensaios clinicos
devem obrigatoriamente ser acompanhados do numero e entidade de registro
do ensaio clinico.

3.2 — Essa exigéncia esta de acordo com a recomendacdo do Centro Latino-
Americano e do Caribe de Informacdo em Ciéncias da Saude
(BIREME)/Organizacao Pan-Americana da Saude (OPAS)/Organizagédo Mundial
da Saude (OMS) sobre o Registro de Ensaios Clinicos a serem publicados com
base em orientacbes da OMS, do International Committee of Medical Journal
Editors (ICMJE) e do Workshop ICTPR.

3.3 — As entidades que registram ensaios clinicos segundo os critérios do ICMJE
séo:

* Australian New Zealand Clinical Trials Registry (ANZCTR)

* Clinical Trials

* International Standard Randomised Controlled Trial Number (ISRCTN)

* Nederlands Trial Register (NTR)

* UMIN Clinical Trials Registry (UMIN-CTR)

* WHO International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP)

4. FONTES DE FINANCIAMENTO

4.1 — Os autores devem declarar todas as fontes de financiamento ou suporte,

institucional ou privado, para a realiza¢ao do estudo.
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4.2 — Fornecedores de materiais ou equipamentos, gratuitos ou com descontos,
também devem ser descritos como fontes de financiamento, incluindo a origem
(cidade, estado e pais).

4.3 — No caso de estudos realizados sem recursos financeiros institucionais e/ou
privados, os autores devem declarar que a pesquisa nao recebeu financiamento

para a sua realizagéo.

5. CONFLITO DE INTERESSES

5.1 — Os autores devem informar qualquer potencial conflito de interesse,
incluindo interesses politicos e/ou financeiros associados a patentes ou
propriedade, provisdo de materiais e/ou insumos e equipamentos utilizados no

estudo pelos fabricantes.

6. COLABORADORES E ORCID

6.1 — Devem ser especificadas quais foram as contribui¢cdes individuais de cada
autor na elaboracao do artigo.

6.2 — Lembramos que os critérios de autoria devem basear-se nas deliberacdes
do ICMJE, que determina o seguinte: o reconhecimento da autoria deve estar
baseado em contribuicdo substancial relacionada aos seguintes aspectos: 1.
Concepcao e projeto ou analise e interpretacédo dos dados; 2. Redacéao do artigo
ou revisao critica relevante do contetdo intelectual; 3. Aprovacao final da versao
a ser publicada; 4. Ser responsavel por todos os aspectos do trabalho na garantia
da exatidao e integridade de qualquer parte da obra. Essas quatro condicdes
devem ser integralmente atendidas.

6.3 — Todos os autores deverao informar o niumero de registro do ORCID no
cadastro de autoria do artigo. Nao serdo aceitos autores sem registro.

6.4 — Os autores mantém o direito autoral da obra, concedendo a publicacéo

Cadernos de Saude Publica o direito de primeira publicacao.
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7. AGRADECIMENTOS

7.1 — Possiveis men¢des em agradecimentos incluem instituicdes que de alguma
forma possibilitaram a realizacdo da pesquisa e/ou pessoas que colaboraram

com o estudo, mas que ndo preencheram os critérios para serem coautores.

8. REFERENCIAS

8.1 — As referéncias devem ser numeradas de forma consecutiva de acordo com
a ordem em que forem sendo citadas no texto. Devem ser identificadas por
numeros arabicos sobrescritos (por exemplo: Silva 1). As referéncias citadas
somente em tabelas, quadros e figuras devem ser numeradas a partir do nimero
da ultima referéncia citada no texto. As referéncias citadas deverao ser listadas
ao final do artigo, em ordem numeérica, seguindo as normas gerais dos Requisitos
Uniformes para Manuscritos Apresentados a Periodicos Biomédicos. N&o seréo
aceitas as referéncias em nota de rodapé ou fim de pagina.

8.2 — Todas as referéncias devem ser apresentadas de modo correto e completo.
A veracidade das informacdes contidas na lista de referéncias € de
responsabilidade do(s) autor(es).

8.3 — No caso de usar algum software de gerenciamento de referéncias
bibliograficas (por exemplo: EndNote), o(s) autor(es) devera(ao) converter as

referéncias para texto.

9. NOMENCLATURA

9.1 — Devem ser observadas as regras de nhomenclatura zooldgica e botanica,

assim como abreviaturas e convencdes adotadas em disciplinas especializadas.

10. ETICA E INTEGRIDADE EM PESQUISA
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10.1 — A publicacéo de artigos que trazem resultados de pesquisas envolvendo
seres humanos esta condicionada ao cumprimento dos principios éticos contidos
na Declaragéo de Helsinki (1964, reformulada em 1975, 1983, 1989, 1996, 2000,
2008 e 2013), da Associacdo Médica Mundial.

10.2 — Além disso, deve ser observado o atendimento a legislacdes especificas
(quando houver) do pais no qual a pesquisa foi realizada, informando protocolo
de aprovacdo em Comité de Etica quando pertinente. Essa informac&o devera
constituir o Ultimo paragrafo da secao Métodos do artigo.

10.3 — O Conselho Editorial de CSP se reserva o direito de solicitar informagdes
adicionais sobre os procedimentos éticos executados na pesquisa.

10.4 — CSP é filiado ao COPE (Committee on Publication Ethics) e adota os
preceitos de integridade em pesquisa recomendados por esta organizacao.

Informacdes adicionais sobre integridade em pesquisa leia o Editorial 34(1).



