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Repercussdes do tabagismo na ultra-sonografia da placenta
e a doplervelocimetria utero-placentaria

Effects of maternal smoking on placental ultrasound and uterine-placental Doppler

Sebastido José Saraiva Filho!, Antonio Fernandes Moron?, Luiz Antonio Bailao?,
Maria Christina dos Santos Rizzi*, Mary Uchyiama Nakamura®

RESUMO

Objetivo: avaliar as repercussdes ultra-sonograficas do tabagismo materno na placenta, com énfase no seu grau de
maturagdo (calcificagdo), e correlacionar estes achados com o padrio hemodindmico Utero-placentario com uso da
doplervelocimetria das artérias uterinas e umbilicais. Métodos: estudo prospectivo do tipo coorte envolvendo 244 gestantes,
sendo 210 nio-fumantes e 34 fumantes. Cada paciente submeteu-se a quatro exames ecograficos sendo o primeiro até a
16" semana, para datar a gestacdo. Subseqiientemente, na 287, 32% e 36* semana, foram efetivadas novas ultra-sonografias
para biometria fetal, avaliacdo da ecotextura placentaria e estudo doplerfluxométrico das artérias uterinas e umbilicais.
O achado ultra-sonografico de placenta grau III antes da 36* semana foi considerado como calcificagdo precoce. Para
analise estatistica foram aplicados os testes do * ¢ o exato de Fisher na avaliagio comparativa dos graus placentarios, ¢ o
teste de Mann-Whitney para o indice de resisténcia das artérias uterinas e umbilicais. Resultados: nao foram observadas
diferencas significantes na freqiiéncia de placenta grau III e no indice de resisténcia das artérias uterinas entre as fumantes
e ndo fumantes, nas diferentes idades gestacionais. O indice de resisténcia da artéria umbilical na 32 semana foi signifi-
cantemente maior nas tabagistas (0,64 versus 0,61, p<0,05). Conclusées: ndo se evidenciou associacdo do tabagismo com
aceleracdo da maturagdo placentaria. Neste estudo o vicio de fumar esteve associado a alteragdes vasculares da circulagdo
utero-placentaria apenas na 32* semana de gravidez.

PALAVRAS-CHAVE: Tabaco; Complicagdes da gravidez; Placenta/ultrasonografia; Circulagio placentaria; Fluxometria
por laser-doppler; Tabagismo

ABSTRACT

Purpose: the study the effects of maternal cigarette smoking during pregnancy on placental maturation (calcifications)
and the placental-uterine circulation, evaluated through umbilical and uterine Doppler. Methods: prospective cohort study
involving 244 pregnant women, 210 of them non-smokers and 34 smokers. Participants were submitted to four serial
sonograms. The first was performed up to the 16th week of pregnancy to determine gestational age, and the other three at
28, 32 and 36 weeks for fetal biometry, evaluation of placental texture and Doppler studies of the uterine and umbilical
arteries. Premature placental calcification was defined as grade III before 36 weeks. The %?and Fisher exact tests were used
to compare placental grading, and the Mann-Whitney test to evaluate the resistance index of uterine and umbilical arteries.
Results: the frequency of grade III placenta and the resistance of the uterine arteries did not differ significantly between
smokers and non-smokers, at all gestational ages. Umbilical artery Doppler was significantly higher in smokers than in
non-smokers at 32 weeks. Conclusions: no association was found between cigarette smoking and premature placental
calcification. Smoking was associated with increased umbilical artery resistance at 32 weeks.

KEYWORDS: Tobacco; Pregnancy complications; Placenta/ultrasonography; Placental circulation; Laser-doppler
flowmetry; Smoking
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Introducéo

Estima-se que mais de 30% das mulheres em
idade reprodutiva sejam tabagistas e que apenas
uma em cada cinco abandone o vicio ao engravi-
dar!. Dados recentes indicam que um terco das
gestantes americanas e um quarto das brasileiras
sdo tabagistas?. O habito de fumar acarreta riscos
fetais decorrentes do amadurecimento placentario
precoce! e reducao do aporte nutricional, podendo
provocar restricdo do crescimento fetal®. Adicio-
nalmente, a aceleracdo da maturidade placentaria
tem sido associada a aumento na incidéncia de
descolamento prematuro da placenta!. Além de
acarretar riscos perinatais, o tabagismo materno
pode também afetar o desenvolvimento mental, in-
telectual e comportamental das criancas expostas
na vida fetal ao fumo®.

Na literatura existem diversos trabalhos
individuais sobre o efeito do tabagismo no amadu-
recimento placentario® e na circulacao utero-pla-
centaria®’, porém nenhum estudo sobre esses dois
aspectos analisados em conjunto, nas mesmas pa-
cientes. Este trabalho visou estudar em gestantes
tabagistas o processo de maturacao placentaria e,
ao mesmo tempo, correlacionar estes achados com
os resultados da dopplervelocimetria da circulacao
Utero-placentaria.

Meétodos

Este foi um estudo coorte prospectivo desen-
volvido entre abril de 2004 e junho de 2005, com
244 gestantes residentes na regido de Ribeirao Preto,
Sao Paulo. O trabalho foi aprovado pela Comissao
de Etica em Pesquisa da Universidade Federal de
Sao Paulo e todas as pacientes assinaram termo de
consentimento informado. As pacientes eram aten-
didas pelo Sistema Unico de Saude (SUS) e foram
referidas para realizar exames ultra-sonograficos
obstétricos no Diagnosis — Centro de Treinamento
em Ultra-sonografia. Foram consideradas elegiveis
para o estudo todas as gestantes com idade gesta-
cional inferior a 17 semanas, tabagistas ou nao, com
feto tinico e vivo, sem intercorréncias clinicas e/ou
obstétricas que pudessem alterar o desenvolvimento
placentario e/ou a hemodinamica utero-placenta-
ria. Foram excluidas as pacientes com ameaca de
aborto, hipertensao arterial, diabetes melito, desco-
lamento prematuro de placenta, gravidez ectépica
e/ou heterotopica, malformacoes fetais ou neoplasia
trofoblastica gestacional. Foram também excluidas
as gestantes que, por qualquer motivo, perderam
um dos quatro exames previstos. Das 828 pacientes
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inicialmente cadastradas e submetidas ao primei-
ro exame ecografico, 584 foram excluidas por nao
cumprirem os critérios de inclusao, encerrando-se
o estudo com 244 gestantes.

As gestantes foram divididas em dois gru-
pos: nao fumantes (n=210) e fumantes (n=34). As
tabagistas foram classificadas em trés categorias,
conforme o numero de cigarros consumidos por
dia: leve (1 a 5 cigarros/dia, n=9), moderada (6
a 10 cigarros/dia, n=18), acentuada (mais de 10
cigarros/dia, n=7). Fumantes passivas nao foram
consideradas neste estudo.

Cada paciente foi submetida a quatro exames
ultra-sonograficos seriados. O primeiro foi realizado
até a 16® semana, visando confirmar a idade gesta-
cional. O tempo de amenorréia referido pela paciente
foi confirmado pela ultra-sonografia, pela biome-
tria fetal (comprimento cabeca-nadegas, diametro
biparietal, circunferéncia craniana, circunferéncia
abdominal e comprimento do fémur e do imero).
Na 28%, 32% e 36® semana, cada paciente submeteu-
se a novas ultra-sonografias para biometria fetal,
analise da ecotextura placentaria e estudo doplerve-
locimétrico das artérias uterinas e umbilicais, pela
mensuracao do indice de resisténcia (IR).

A cada exame a placenta foi classificada em
graus (0 a III), segundo os critérios estabelecidos
por Grannum et al.®. A placenta era classificada
como grau 0 quando apresentava placa corial lisa e
ecotextura homogénea; grau I quando a placa corial
era ondulada e a ecotextura apresentava pontos
ecogénicos (calcificacoes) esparsos; grau Il quando
apresentava calcificacdes em forma de “virgula”, da
placa corial em direcao a basal, e grau III quando
as calcificacoes esbocavam imagens em anel.

O IR das artérias uterinas foi baseado na média
dos valores encontrados em entre ambas (direita e
esquerda). O IR das artérias umbilicais contemplou
a média dos valores encontrados nas por¢oes inso-
nadas (placentaria, alca livre e abdominal). O estudo
doplervelocimétrico das artérias uterinas e umbilicais
foi realizado uma tnica vez a cada exame.

Todos as ultra-sonografias foram feitas por
um Unico examinador (o primeiro autor), utilizando
o aparelho GE Ultrasound, modelo Logic 400 Pro,
com transdutores de 7,5 MHz (para os exames
transvaginais) e de 3,5 MHz (para os exames tran-
sabdominais).

O tamanho amostral foi calculado supondo-
se populacao de gestantes infinita e por estudos
anteriores com a estimativa da proporcéao dos ca-
sos (gestantes fumantes) em 25% da populacdo. O
erro maximo de estimativa da proporcao foi fixado
em 6% (precisao absoluta) com 95% de confianca
(0=5,0%). Encontramos o tamanho amostral de
204 gestantes.
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As informacoes obtidas foram codificadas
e digitadas em um banco de dados, utilizando-se
o programa Epi-Info 6.0. Posteriormente, essas
informacoes foram submetidas a analise estatis-
tica, utilizando-se o programa STATA 6.0. O nivel
de significancia foi fixado em 5% (a<0,05) para a
analise estatistica dos dados.

Avaliou-se, comparativamente, a diferenca
da maturacdo placentaria entre os grupos de
gestantes ndo fumantes e fumantes nas diferen-
tes idades gestacionais, fazendo-se o mesmo em
relacdo aos valores médios do IR das artérias
uterinas e umbilicais. Para avaliar a associacéao
do grau de maturacdo placentaria com o vicio
de fumar, foram utilizados os testes do y?e de
Fischer. O teste de Mann-Whitney foi empregado
para comparacao do IR entre os dois grupos nas
diferentes idades gestacionais.

A média de idade das 244 gestantes foi de
23,8 anos (+5,6 anos), variando de 13 a 38 anos.
A idade média das fumantes e ndo fumantes foi
semelhante (26,0 versus 23,5, p=0,054). A maioria
(56,6%) das pacientes era nulipara (n=138); 19,2%
eram primiparas e 24,2% eram multiparas.

Resultados

Apesar de se evidenciar tendéncia para graus
placentarios mais avancados entre as fumantes,
nao foram encontradas diferencas significantes na
distribuicao dos diversos graus placentarios entre
fumantes e nao fumantes na 282, 32% e 36® semana
de gestacao (Tabela 1).

A soma das freqiiéncias de placentas grau
II e III, na 28%, 32% e na 36® semana, foi de 4,8,
31,4 e 68,6% para as nao fumantes e 5,9, 38,2 e
76,5% entre as fumantes, respectivamente. Estas
diferencas nao foram significantes.

Apesar de pequenas diferencas na 28% e 32*
semana, a média do IR das artérias uterinas das
gestantes fumantes comparada a das nao fumantes
nao mostrou diferencas significantes. O IR médio
das artérias umbilicais das gestantes fumantes
mostrou-se maior em todas as idades gestacionais
(0,66, 0,64 e 0,59), em comparacdo com as nao
fumantes (0,65, 0,61 e 0,57), mas somente na 322
semana a diferenca foi estatisticamente significante
(0,64 versus 0,61) (Tabela 2).

Discussao

A literatura tem documentado o efeito do
fumo sobre o amadurecimento precoce da placenta.
Comparadas as nao fumantes, as gestantes taba-
gistas tém maior prevaléncia de placentas grau III
e o seu surgimento € mais precoce. O achado de
placenta grau Il antes da 372 semana € duas vezes
mais freqiiente entre as fumantes do que nas nao
fumantes (36 versus 14%)°. A placenta grau III é
identificada, em média, em gestacdes com 34,4
semanas nas fumantes e com 38,3 semanas entre
as nao fumantes!. Confirmando esses achados,
um trabalho nacional'® relatou que nas fumantes
o grau III era identificado em média com 31,9 se-
manas, versus 35,8 semanas nas nao fumantes, e
que 4,3% das fumantes ja apresentavam placentas

Tabela 1 - Frequéncia de graus placentarios em diferentes idades gestacionais conforme o uso ou ndo de cigarro.

Nao fumantes (%)

Fumantes (%)

Graus

28% sem 322 sem 367 sem 282 sem 32%sem 36% sem
0 32,9 1,4 - 38,2 - -
| 62,3 67,2 314 55,9 61,8 23,5
I 48 29,0 54,3 59 32,3 55,9
1l - 2,4 14,3 - 59 20,6

Grau 0: placa corial lisa e ecotextura homogénea.

Grau |: placa corial ondulada e ecotextura com algumas calcificagdes esparsas;
Grau I: calcificagdes em “virgula”, da placa corial em diregéo a basal;

Grau lII: calcificagbes esbogam imagens em anel.

Tabela 2 - Comparacédo das médias dos indices de resisténcia (IR) média das artérias uterinas e umbilicais entre gestantes ndo-fumantes e fumantes em diferentes

idades gestacionais.
Néao fumantes Fumantes
Semana Semana
IR médio 28° 322 36° 28° 322 36°
Artéria uterina 0,45 0,43 0,43 0,43 0,44 0,43
Artéria umbilical 0,65 0,61* 0,57 0,66 0,64* 0,59

*p < 0,05, Mann-Whitney.
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grau Il entre a 26* e a 32 semana. Em grande es-
tudo recente, envolvendo quase duas mil gestantes
de baixo risco, 3,8% das fumantes ja apresentavam
placenta grau Il antes da 36* semana!!. Ao contra-
rio da maioria, alguns autores!?nao acreditam que
o tabaco leve a aceleracao da maturidade placen-
taria, embora aceitem que o fumo se relacione com
a restricao do crescimento fetal. Neste estudo, em
concordancia com a maioria dos outros trabalhos
da literatura, a prevaléncia de placentas grau III
antes da 36* semana foi maior entre as fumantes
(20,6 versus 14,3%), apesar de essa diferenca nao
ter sido significante. Possivelmente, o pequeno ta-
manho amostral (34 gestantes fumantes) e também
o reduzido numero de tabagistas que consumiam
mais de 10 cigarros/dia (7 gestantes) nao tenham
sido suficientes para a demonstracdo formal
desta associacao.

Apesar do seu pequeno tamanho amostral,
este estudo, ao contrario de outros® foi do tipo co-
orte e todos os exames foram feitos por um tnico
examinador, utilizando o mesmo equipamento
ultra-sonografico, o que valida os seus achados.

Além de acelerar a maturacao placentaria,
o tabagismo provoca alteracdes da circulacao
materno-fetal. O cigarro contém mais de 4000
substancias, das quais as mais nocivas ao orga-
nismo humano seriam o monoxido de carbono, o
cianeto, os hidrocarbonetos policiclicos aromaticos
e a nicotina?, que é o principal responsavel pelas
reducdes agudas da circulacao utero-placentarials.
A nicotina provocaria vasoconstriccao da circulacao
uterina por acao simpaticomimeética, ocasionando
hipoxia transitoria e diminuicdo dos movimentos
respiratorios fetais!*. Como efeito imediato da ni-
cotina, ha reducao significante no fluxo da artéria
uterinal’®, ocasionando queda do IR de 0,55 para
0,4916, o que poderia prejudicar o crescimento fe-
tal’”. O método radioisétopo permitiu identificar a
diminuicao cronica do fluxo sanguineo através dos
espacos intervilosos placentarios nas fumantes!®, ao
passo que a microscopia eletronica revelou altera-
coes degenerativas do endotélio vascular no cordao
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