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      “A placenta tem sido descrita como o “diário” ou “caixa preta” da gravidez”  
INTRODUÇÃO
A placenta tem sido descrita como o “diário” ou “caixa preta” da gravidez, 1 contendo informações clínicas valiosas ligadas ao desenvolvimento fetal, patologia neonatal e resultados futuros de saúde. 
As informações podem ser obtidas por inspeção visual, medição ou exame histológico, que fornece uma avaliação macroscópica e microscópica da placenta. Esta informação pode ser comparada com os resultados fetais, neonatais, infantis e adultos para melhorar a nossa compreensão da influência placentária na saúde a curto e a longo prazo. A histopatologia placentária também tem potenciais implicações médico-legais.

Num artigo perspicaz sobre a placenta publicado há mais de 50 anos, Benirschke 2 destacou o fato de que “a menos que pessoal especialmente interessado assuma a responsabilidade de examinar este órgão, ele geralmente é descartado”. Infelizmente, a situação não melhorou com o tempo e, apesar das orientações patológicas claras sobre quando solicitar a histologia placentária, as evidências sugerem que entre 25% e 65% das placentas que deveriam ter sido revistas foram realmente examinadas. 3 Isto representa oportunidades perdidas para produzir informações clínicas úteis que podem ter impactos significativos nos resultados neonatais e podem ajudar a orientar a tomada de decisões clínicas. No entanto, o reconhecimento da utilidade clínica que o exame placentário oferece para uma melhor compreensão da biologia dos resultados adversos da gravidez, o desenvolvimento de tratamentos preventivos e para o aconselhamento dos pacientes é um tema de discussão ativa. 4

O desenvolvimento e a função normais da placenta são fundamentais para o desenvolvimento fetal normal e o impacto do desenvolvimento anormal da placenta pode estender-se para além do período fetal e neonatal precoce, até à idade adulta 5 e mesmo às gerações futuras. 6 
A diabetes materna e a pré-eclâmpsia parecem ter um efeito sobre a pressão arterial no primeiro ano de vida, e isto é particularmente evidente nos casos em que foram observadas anomalias placentárias na histologia. 7 
A pré-eclâmpsia, uma consequência da disfunção placentária, está associada a um risco aumentado de doença vascular tanto na mãe como na criança, 8 e a pré-eclâmpsia precoce está associada a um risco seis vezes maior de defeitos cardíacos congênitos fetais em gestações futuras. 9 
A restrição do crescimento fetal (RCF), associada à insuficiência placentária, tem potenciais consequências a curto e longo prazo para a criança, incluindo atraso no desenvolvimento e depressão. 10

Tal como descrito na “hipótese de Barker”, a consciência do papel da placenta e do desenvolvimento placentário normal e anormal é vista como “crucial para a compreensão dos fatores que afetam os resultados futuros de saúde”. 11 
Da mesma forma, a patologia placentária pode estar implicada em muitas doenças do recém-nascido e, por isso, os pediatras devem estar conscientes e assumir a responsabilidade pela sua identificação quando surgirem oportunidades.

                                  OS OBJETIVOS DESTE ARTIGO 
-Fornecer informações sobre o exame geral e histopatológico da placenta, anomalias comuns e sua relevância para patologias específicas.

-Descrever a relevância clínica da patologia placentária em termos de morbidade, mortalidade e desfechos neonatais.

-Estrutura e função da placenta
A placenta é um órgão embrionário que consiste no cordão umbilical, membranas coriônica (fetal) e amniótica (materna) e parênquima.

Existem muitas características que tornam a placenta notável e única. Atuando como interface entre a mãe e o feto, é o único órgão humano completo que pode ser cultivado, removido e depois cultivado novamente. 
É igualmente incomparável na sua diversidade de funções: em qualquer ponto durante a sua existência relativamente curta, a placenta desempenha o papel de quase todos os outros órgãos do corpo: trocas gasosas (análogas às dos pulmões); troca de nutrientes (análoga ao intestino); a remoção de metabólitos (análoga aos rins e fígado); como fonte de hormônios (análoga ao cérebro e às supra-renais); e ajudando a proteger o feto em desenvolvimento contra infecções (análogas ao baço e ao timo). Através de suas estruturas vilosas e vasculares, a placenta facilita o desenvolvimento das trocas gasosas, da secreção endócrina, das alterações metabólicas e dos processos imunológicos do feto. Consequentemente, a disfunção placentária pode contribuir para resultados fetais e maternos adversos.

A placenta é permeável a substâncias fetotóxicas lipossolúveis, incluindo álcool, nicotina e muitas outras substâncias que podem ser perigosas ou fatais para o embrião ou feto em desenvolvimento.

            Também vale a pena saber que a placenta e as membranas extraembrionárias associadas são formadas a partir do zigoto no início de cada gravidez e, portanto, têm a mesma composição genética do feto. 12 Isto tem implicações importantes para futuras gestações. A exceção a isso é o mosaicismo placentário confinado, um subtipo de mosaicismo cromossômico, que é o motivo mais comum para um teste pré-natal não invasivo retrospectivamente falso-positivo.

INSPEÇÃO MACROSCÓPICA DA PLACENTA
Para obter informações clinicamente úteis da placenta, é necessário um exame cuidadoso e oportuno. Isto ocorre na forma de uma inspeção macroscópica, 13 que geralmente é conduzida por uma parteira e ocorre logo após o parto, ou de um exame histopatológico macroscópico e microscópico mais detalhado por um patologista, dependendo das circunstâncias clínicas.

           Todas as placentas devem ser inspecionadas o mais rápido possível após o parto. Na prática, isto é muitas vezes realizado por uma parteira, mas não há motivos para que outros médicos também não o possam fazer. A inspeção oportuna tem o potencial de orientar a prática clínica se identificar patologia relevante que, de outra forma, poderia passar despercebida, por exemplo, ruptura da vasa prévia.

           A inspeção macroscópica deve incluir a avaliação de: 
(1) disco placentário, incluindo integridade, dimensões aproximadas, formato e evidência de hemorragia ou anormalidades; 
(2) o cordão umbilical, incluindo o local de inserção, comprimento, diâmetro, número de vasos, enrolamento e quaisquer trombos observados. A avaliação dos trombos deve ser feita antes do clampeamento do cordão, pois eles podem ser normais após o clampeamento; e
 (3) as membranas, incluindo cor e integridade. 
A Caixa 1 contém um exemplo de uma breve pró-forma que poderia ajudar os médicos presentes nos partos a capturar de forma eficiente e sistemática informações clinicamente relevantes da inspeção macroscópica da placenta.

Caixa 1

                              Pró-forma para inspeção macroscópica da placenta.

	Inspeção macroscópica da placenta

	Demografia

	Idade gestacional:
	Método de Entrega:

	Placenta

	Completo: Sim (todos os cotilédones presentes) ❐ Não (cotilédones ausentes) ❐

	Formato, por exemplo, discóide, oval ou bilobado:

	Dimensões aproximadas (largura x profundidade x espessura) (cm):
(para referência, a termo: diâmetro normal ~22 cm; espessura: ~2,5 cm; peso ~530 g)


Comentários sobre tamanho, por exemplo, percentil de peso para idade gestacional? Disco placentário espessado?

	Hemorragia? Sim ❐ Não ❐
Se sim, tamanho aproximado da hemorragia (cm):

	Coágulo retroplacentário? Sim ❐ Não ❐

	Infarto da placa basal (área escura com trombose associada no lado materno da placenta)? Sim ❐ Não ❐

	Cordão umbilical

	Inserção: central ❐ excêntrica ❐ marginal ❐ velamentosa ❐

	Número de embarcações:

	Nós? Sim ❐ Não ❐

	Trombos observados antes do pinçamento? Sim ❐ Não ❐

	Índice de enrolamento do cordão (CCI): hipoenrolado ❐ hiperenrolado ❐
(número total de bobinas do CCI/comprimento total do cordão conectado em cm. O índice de enrolamento normal é de 0,07 a 0,3)

	Alguma anormalidade grave, por exemplo, inchaço, calcificação, necrose ou ruptura?

	Membranas

	Completo?

	Cor, por exemplo, translúcida, branca/opaca, manchada de amarelo/marrom:

	Outro

	Malodor? Sim ❐ Não ❐

	Licor manchado de mecônio? Sim ❐ Não ❐

	Evidência de sofrimento fetal? Sim ❐ Não ❐


Se sim, forneça mais detalhes:

	Informações maternas relevantes:
Diabetes ❐ Hipertensão ❐ Oligoidrâmnio ❐ Febre ❐ Infecção ❐ Descolamento prematuro da placenta ❐ Outros ❐

	Informações fetais relevantes:
Nascimentos múltiplos ❐ Restrição de crescimento fetal ❐

	Exame histopatológico da placenta indicado?* Sim ❐ Não ❐
Se sim, forneça detalhes:

	Comentários adicionais?



· *De acordo com as diretrizes da via tecidual RCPath G108 no Reino Unido.

                                                       A PLACENTA NORMAL
A unidade placentária consiste na placenta, nas membranas fetais e no cordão umbilical, que devem ser inspecionados. 
O diâmetro médio de uma placenta única a termo é de 22 cm, com espessura máxima de ~2,5 cm e peso médio de ~500 g. 14 A superfície materna consiste em 10 a 40 lóbulos separados por fendas e sulcos, cada um dos quais corresponde a um a quatro lóbulos fetais, com a superfície fetal coberta pelas membranas. Existem duas camadas de membranas: córion e âmnio, que podem ser facilmente separadas uma da outra e devem ter aparência translúcida. O cordão se insere no disco placentário, geralmente de forma ligeiramente excêntrica. Deve conter três vasos (uma veia e duas artérias) e é coberto pela geleia de Wharton. O comprimento total médio do cordão é de 55 cm. Uma placenta normal a termo é mostrada na Figura 1.

Fig. 1.A placenta normal a termo, mostrando a superfície fetal e o cordão umbilical (A) e a superfície materna (B). Imagens cortesia do Dr. Mudher Al-Adnani, consultor patologista pediátrico e perinatal, St Thomas' Hospital, Londres.
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                                                       GRAVIDEZ GEMELAR
Cerca de uma em cada cinco gestações gemelares são monocoriônicas e, portanto, apresenta riscos associados a anastomoses vasculares, predominantemente síndrome de transfusão entre gêmeos e síndrome de anemia-policitemia entre gêmeos. Essas condições tendem a ser identificadas no período pré-natal e podem ser tratadas de forma conservadora ou por meio da coagulação fetoscópica da placenta a laser, dependendo da idade gestacional no momento do diagnóstico e do impacto nos gêmeos. Após o parto, a anastomose e/ou linha de coagulação do tratamento a laser pode ficar visível. Figura 2.

Fig. 2.Placenta monocoriônica com anastomoses vasculares (ovais pretas). Os vasos umbilicais de cada gêmeo foram coloridos para destacar as diferentes vasculaturas. Se a coagulação a laser tivesse sido realizada, uma linha clara separando as duas circulações seria visível na superfície. Imagem cortesia do Dr. Andreas Marnerides, patologista pediátrico e perinatal consultor do St Thomas' Hospital, Londres.
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PATOLOGIA OBSERVADA NA INSPEÇÃO MACROSCÓPICA DA PLACENTA
Existem muitos cenários clínicos onde a inspeção macroscópica da placenta pode fornecer informações úteis, mesmo em situações em que o exame histológico da placenta subsequente pode não ser possível. A Tabela 1 resume os achados clinicamente relevantes na inspeção macroscópica da placenta. A Figura 3 fornece alguns exemplos de anormalidades placentárias visíveis na inspeção macroscópica e seu significado clínico associado.

Tabela 1.Achados clinicamente relevantes na inspeção macroscópica da placenta
	Localização
	Encontrando
	Causa ou correlação clínica
	Implicação neonatal

	Placenta
	Coágulo retroplacentário
	Descolamento placentário
	Anemia, má condição ao nascer. Pode resultar em encefalopatia neonatal ± convulsões

	
	Infarto da placa basal: área escura com trombose associada no lado materno da placenta
	Oclusão da artéria espiral
	Associado à restrição de crescimento fetal (FGR)

	
	Displasia mesenquimal placentária: lesões semelhantes a bolhas na placenta
	–
	Associada à síndrome de Beckwith-Wiedemann em aproximadamente um terço dos casos

	
	Placenta espessada (>4 cm de espessura)
	Associado a diabetes mellitus materno e infecções fetais intrauterinas
	Pode exigir monitoramento de glicose no sangue e/ou triagem para infecção

	Cordão umbilical
	Artéria umbilical única
	Achado inespecífico
	Pode estar associado a um recém-nascido pequeno para a idade gestacional, anomalias neonatais, por exemplo, VACTERL, atresia anorretal, atresia esofágica ou anomalias cromossômicas

	
	Nó verdadeiro no cordão
	–
	Provavelmente zero que não seria identificado durante o parto, mas pode levar a gases sanguíneos do cordão umbilical inesperadamente fracos ou subsequente comprometimento neurológico

	
	Vasa praevia: vasos expostos vistos nas membranas
	Hemorragia pré-parto com sofrimento fetal significativo
	Recém-nascido com mal-estar agudo secundário a anemia grave

	
	Funisite necrosante (inflamação do cordão umbilical): uma lesão “perolada” dentro do cordão umbilical
	Trabalho de parto prematuro
	Associado a resultados neurológicos neonatais adversos

	
	Cordão umbilical curto (<40 cm de comprimento)
	Um achado inespecífico, mas associado a múltiplas complicações obstétricas, incluindo: ruptura do cordão umbilical, segundo estágio prolongado do trabalho de parto ou descolamento prematuro da placenta
	O comprimento do cordão correlaciona-se positivamente com a atividade fetal. Cordões curtos sugerem atividade fetal reduzida no útero (observada na síndrome de Down, doença de Werdnig-Hoffmann e outras doenças miopáticas e neuropáticas) 33

	
	Inserção de cordão velamentoso
	A maioria dos cordões umbilicais se insere centralmente, excêntrica ou marginalmente
	A inserção velamentar do cordão ocorre em <1% das gestações únicas e é um achado inespecífico associado à idade materna avançada, diabetes mellitus, tabagismo, artéria umbilical única e malformações fetais, portanto pode valer a pena documentar

	
	Hipoenrolamento ou hiperenrolamento do cordão umbilical
	O índice de enrolamento é calculado contando o número de bobinas dividido pelo comprimento do cabo.
O índice de enrolamento normal é 0,07–0,3
	O hiperenrolamento está associado a FGR e tromboses do cordão vascular.
O hipoenrolamento está associado ao aumento da incidência de morte fetal, sofrimento fetal, anomalias neonatais e aumento do risco de admissão na unidade neonatal 17

	Membranas
	Coloração amarela/marrom
	Passagem de mecônio, sugestiva de sofrimento fetal
	Considere a triagem para síndrome de aspiração de mecônio. Aumento do risco de encefalopatia neonatal

	
	Aparência irregular ou placenta incompleta
	Membranas retidas, associadas a infecção materna ou hemorragia pós-parto
	Associado ao risco aumentado de hemorragia pós-parto e infecção materna, por isso pode valer a pena notificar os colegas obstétricos (toda ou parte da placenta fica retida na placenta acreta, placenta increta e placenta percreta)

	
	Descoloração branca ou aparência opaca
	Corioamnionite
	Sepse neonatal,
aumento do risco de morbidade neurológica

	
	Bandas amnióticas
	Síndrome da banda amniótica
	Padrão não sindrômico de anomalias fetais


Figura 3. Exemplos de anormalidades placentárias visíveis na inspeção macroscópica. A: Membranas opacas, sugestivas de corioamnionite. B: Coágulo retroplacentário, observado no descolamento prematuro da placenta. C: Inserção do cordão velamentoso. D: Membranas coradas com mecônio. E: Hiperenrolamento do cordão umbilical. F: Nó verdadeiro do cordão umbilical.
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                       EXAME HISTOPATOLÓGICO DA PLACENTA
O exame patológico da placenta também inclui a descrição macroscópica e microscópica dos três componentes da placenta: as membranas, o cordão umbilical e o disco placentário. Quaisquer resultados devem ser considerados à luz da informação clínica fornecida. 
Para um laudo de patologia placentária significativo, são necessárias três informações essenciais: gestação, peso ao nascer e motivo da submissão da placenta para exame.

A descrição das membranas deve incluir a cor, integridade e local de inserção. Na maioria dos casos, as membranas inserem-se na borda do disco (inserção periférica). Nos casos de inserção extracorial (geralmente referida como inserção circunmarginada e circunvalada), deve-se anotar a porcentagem da circunferência envolvida e a presença ou ausência de hemorragia. 15 16

A descrição do cordão umbilical deve incluir comprimento, diâmetro médio, número de vasos, local de inserção e enrolamento. O índice de enrolamento é calculado contando o número de enrolamento ao longo de todo o cordão dividido pelo comprimento do cordão. O índice de enrolamento normal é de 0,07 a 0,3. No entanto, não está claro se o enrolamento anormal é em si uma causa ou consequência da patologia ou de ambos, 17 18 e não existe atualmente nenhuma base de evidências segura para incluir o enrolamento do cordão umbilical como um achado inequivocamente associado a resultados adversos. A presença de nós verdadeiros, estenoses, cistos ou hematomas deve ser registrada.

A descrição do disco placentário deve incluir o tamanho do disco em três dimensões, o formato (redondo, oval, irregular, bilobado, presença de lobo acessório) e a aparência das superfícies fetal e materna. Se forem observadas lesões na superfície de corte, deve-se registrar a aparência das lesões (vermelhas, creme, pálidas), bem como seu número e tamanho. Além disso, a porcentagem do parênquima afetado pelas lesões deve ser estimada e anotada. As recomendações padronizadas para amostragem e notificação da placenta são estabelecidas na ferramenta amplamente utilizada baseada em pesquisas, os “Critérios de Amsterdã”. 15

Microscopicamente, as membranas consistem em âmnio, córion e uma quantidade variável de decídua. A avaliação deve incluir a presença ou ausência de inflamação. Podem estar presentes macrófagos carregados de hemossiderina ou mecônio. O número de vasos no cordão umbilical deve ser confirmado, especialmente em cordões muito finos, quando isto pode não ser possível macroscopicamente. Deve-se observar a presença ou ausência de inflamação ou trombose vascular. A localização da inflamação aponta para a origem dos processos patológicos responsáveis, por exemplo, funisite (resposta inflamatória fetal) versus corioamnionite (resposta inflamatória materna).

Histologicamente, o disco placentário consiste na placa coriônica (superfície fetal), na placa basal (superfície materna) e no parênquima intermediário. A avaliação da placa coriônica é semelhante à das membranas. A placa basal deve ser avaliada quanto à presença de inflamação crônica, hemorragia e vasculopatia. A avaliação do parênquima inclui a maturação das vilosidades coriônicas e a presença ou ausência de inflamação (tipo e local), vilosidades avasculares, vasos fetais trombosados, infartos, hematomas e aumento da fibrina perivilosa.

Há mais de 50 anos, o exame histopatológico da placenta ajudou a estabelecer a causa da morte fetal ou neonatal precoce em cerca de 16% dos casos. 19 As coisas melhoraram um pouco desde então, com uma revisão sistemática recente que identificou a proporção de natimortos atribuídos a uma causa placentária em até 65%. 20 Conforme destacado na Tabela 2 , que inclui categorias de patologia placentária que fornecem informações clínicas mecanísticas, a inspeção e o exame placentário podem fornecer claramente informações clínicas vitais.

Tabela 2. Categorias de patologia placentária que fornecem informações mecanísticas, com base em 'Amostragem e definições de lesões placentárias: Declaração de consenso do Amsterdam Placental Workshop Group (também conhecido como Critérios de Amsterdã)' 15
	1. Eventos catastróficos repentinos (lesões sentinela) ocorridos antes e durante o parto.

· Separação útero-placentária.

· Hemorragia fetal.

· Oclusão do cordão umbilical.

	2. Lesões tromboinflamatórias que afetam a circulação fetal.

· Má perfusão vascular fetal.

· Vilolite crônica de alto grau.

· Mionecrose vascular fetal associada ao mecônio.

· Corioamnionite com funisite.

	3. Lesões que indicam diminuição da reserva placentária, resultando em restrição do crescimento fetal.

· Má perfusão vascular materna.

· Vilolite crônica de alto grau.

· Descolamento crônico/separação periférica.

· Obstrução vascular fetal crônica.

· Deposição maciça de fibrina perivilosa.

	4. Respostas adaptativas identificadas na placenta indicando ambiente intrauterino estressante.

· Aumento de glóbulos vermelhos nucleados fetais.

· Corangiose vilosa.

· Dismaturidade vilosa.


ACHADOS HISTOPATOLÓGICOS DA PLACENTA
Existem várias patologias relacionadas com a placenta que podem estar associadas a resultados neonatais ou ter implicações em gestações futuras. 
Lesões placentárias têm sido citadas como uma das principais causas de morte fetal. 21 
Contudo, a presença de uma patologia específica não infere automaticamente uma causalidade. É importante que estas lesões sejam identificadas, especialmente devido ao seu impacto no manejo de futuras gestações. 
A Caixa 2 destaca uma seleção de patologias placentárias importantes selecionadas devido às suas implicações específicas na morte fetal e outras consequências perinatais graves. Também se justifica uma breve discussão sobre os efeitos da diabetes gestacional, da má perfusão placentária e das condições autoimunes maternas na patologia placentária, dada a sua importância a nível populacional e a sua relevância para as decisões de gestão neonatal aguda e futuras gestações:

Diabetes mellitus gestacional (DMG): O exame histológico pode revelar alterações estruturais, incluindo alterações no tamanho da placenta, hipervascularização e aumento da ramificação das vilosidades, o que pode contribuir para resultados fetais e neonatais adversos. Além disso, foram documentadas a presença de depósitos aumentados de glicogênio e variações no número de sinciciotrofoblastos e áreas fibrinóides. 22 Estas aparências histológicas, que muitas vezes se correlacionam com o grau de DMG, podem resultar em alterações funcionais na placenta, levando a um ambiente in utero subótimo que se manifesta como uma necessidade de monitorização pós-natal rigorosa, particularmente em relação à alimentação e aos níveis de glicose no sangue.

Caixa 2 Patologias placentárias importantes, selecionadas devido às suas implicações específicas na morte fetal e outras consequências perinatais graves

Intervillosite histiocítica crônica (CHIV): CHIV está associada a resultados perinatais ruins e tem uma alta taxa de recorrência. Pode ser particularmente difícil de detectar e reconhecer, pois pode apresentar-se em várias idades gestacionais e é frequentemente diagnosticado após abortos espontâneos recorrentes ou resultados adversos.
· Intervilosite histiocítica crônica (Chronic histiocytic intervillositis (CHIV): CHIV está associada a resultados perinatais ruins e tem uma alta taxa de recorrência. Pode ser particularmente difícil de detectar e reconhecer, pois pode apresentar-se em várias idades gestacionais e é frequentemente diagnosticado após abortos espontâneos recorrentes ou resultados adversos.

· Vilosite crônica de etiologia desconhecida (Chronic villitis of unknown aetiology: VUE): VUE leva à inflamação significativa das vilosidades coriônicas, afeta até um terço das placentas do terceiro trimestre e está associada a uma taxa de nascidos vivos >90%. 34 É frequentemente identificada no terceiro trimestre, mas o diagnóstico pode variar com base em casos específicos e práticas diagnósticas. A VUE é dividida em entidades de alto e baixo grau: a VUE de alto grau está associada à RCF, morte fetal intrauterina e recorrência em gestações futuras. Quando observada em conjunto com vasculopatia obliterativa, a VUE é um fator de risco para acidente vascular cerebral perinatal, convulsões neonatais e paralisia cerebral. 35 O VUE de baixo grau é considerado sem significado clínico. Contudo, os critérios para determinar se o VUE é de alto ou baixo grau foram alcançados em grande parte por consenso, 15 e não existe atualmente nenhuma base de evidências segura por trás desta divisão. Isto reflecte um grande grau de incerteza na nossa compreensão deste tópico que merece uma discussão mais aprofundada.

· Deposição maciça de fibrina perivilosa (MPFD): é definida como mais de 25% de deposição de fibrina no espaço interviloso, levando à atrofia e esclerose, 36 e é tipicamente diagnosticada no pós-parto através do exame histopatológico da placenta. Está associado a uma maior incidência de lesões cerebrais e comprometimento do desenvolvimento neurológico, por isso a conscientização sobre o MPFD é importante para cuidados neonatais imediatos, investigação e gestão do desenvolvimento a longo prazo. 37
· As infecções placentárias podem estar associadas a danos no tecido viloso. Alguns organismos, como a Listeria , podem estar associados a vilites agudas. A infecção por CMV pode estar associada a vilosidades avasculares, depósitos fibrinóides, inclusões de CMV em células de Hofbauer e células endoteliais, 38 cujo conhecimento pode ajudar a orientar o tratamento e o prognóstico neonatal. A infecção primária por CMV durante o primeiro trimestre pode ter consequências mais graves para o feto, mas a infecção pode ocorrer em qualquer idade gestacional. A infecção por Toxoplasma gondii (toxoplasmose) pode resultar em apoptose de células trofoblásticas das vilosidades e destruição da placenta, o que pode ser uma informação útil a ser considerada pelos neonatologistas, uma vez que a toxoplasmose geralmente é clinicamente silenciosa no período neonatal precoce, mas a intervenção precoce está associada a melhores resultados em longo prazo. 39 A infecção no primeiro trimestre é rara, mas muitas vezes grave, enquanto a infecção no final da gravidez é mais comum, mas normalmente mais ligeira.

-Vilosite crônica de etiologia desconhecida (VUE): VUE leva à inflamação significativa das vilosidades coriônicas, afeta até um terço das placentas do terceiro trimestre e está associada a uma taxa de nascidos vivos >90%. 34 É frequentemente identificada no terceiro trimestre, mas o diagnóstico pode variar com base em casos específicos e práticas diagnósticas. A VUE é dividida em entidades de alto e baixo grau: a VUE de alto grau está associada à RCF, morte fetal intrauterina e recorrência em gestações futuras. Quando observada em conjunto com vasculopatia obliterativa, a VUE é um fator de risco para acidente vascular cerebral perinatal, convulsões neonatais e paralisia cerebral. 35 A VUE de baixo grau é considerado sem significado clínico. Contudo, os critérios para determinar se A VUE é de alto ou baixo grau foram alcançados em grande parte por consenso, 15 e não existe atualmente nenhuma base de evidências segura por trás desta divisão. Isto reflete um grande grau de incerteza na nossa compreensão deste tópico que merece uma discussão mais aprofundada.

         
Deposição maciça de fibrina perivilosa (Massive perivillous fibrin deposition-MPFD): é definida como mais de 25% de deposição de fibrina no espaço interviloso, levando à atrofia e esclerose, 36 e é tipicamente diagnosticada no pós-parto através do exame histopatológico da placenta. Está associada uma maior incidência de lesões cerebrais e comprometimento do desenvolvimento neurológico, por isso a conscientização sobre o MPFD é importante para cuidados neonatais imediatos, investigação e gestão do desenvolvimento a longo prazo. 37

As infecções placentárias podem estar associadas a danos no tecido viloso. Alguns organismos, como a Listeria, podem estar associados a vilites agudas. 
A infecção por citomegalovirus (CMV) pode estar associada a vilosidades avasculares, depósitos fibrinóides, inclusões de CMV em células de Hofbauer e células endoteliais, 38 cujo conhecimento pode ajudar a orientar o tratamento e o prognóstico neonatal. A infecção primária por CMV durante o primeiro trimestre pode ter consequências mais graves para o feto, mas a infecção pode ocorrer em qualquer idade gestacional. 
A infecção por Toxoplasma gondii (toxoplasmose) pode resultar em apoptose de células trofoblásticas das vilosidades e destruição da placenta, o que pode ser uma informação útil a ser considerada pelos neonatologistas, uma vez que a toxoplasmose geralmente é clinicamente silenciosa no período neonatal precoce, mas a intervenção precoce está associada a melhores resultados em longo prazo. 39 A infecção no primeiro trimestre é rara, mas muitas vezes grave, enquanto a infecção no final da gravidez é mais comum, mas normalmente mais ligeira.

Má perfusão placentária: O exame da placenta na hipoperfusão materna e na pré-eclâmpsia fornece informações valiosas sobre a disfunção cardiovascular subjacente que precede e pode causar o distúrbio. A má perfusão placentária causada por este desempenho subótimo pode manifestar-se como lesões de má perfusão vascular materna, detectáveis ​​através da histopatologia, e ligadas a deficiências vasculares subsequentes e doenças cardiovasculares, mesmo anos após o parto. 23 Este exame tem potencial para orientar triagem, estratégias terapêuticas e melhorias nos cuidados cardiovasculares maternos pós-parto. Também ajuda a determinar a etiologia da RCF, o que pode ajudar a orientar o tratamento agudo e/ou investigações subsequentes.

Condições autoimunes maternas: O exame placentário em doenças autoimunes maternas, como lúpus eritematoso sistêmico e síndrome do anticorpo antifosfolípide, também é importante a ser considerado pelos pediatras, dadas as alterações inflamatórias e vasculares significativas no tecido placentário que podem ser observadas nessas condições e as associações que elas têm com, por exemplo, manifestações cardíacas ou hepáticas neonatais e as implicações que estas têm para o manejo neonatal agudo. 24
QUANDO SOLICITAR HISTOLOGIA PLACENTÁRIA 
O Royal College of Pathologists desenvolveu um conjunto claro de indicações clínicas para quando o exame histológico da placenta deve ser solicitado no Reino Unido 25 (ver Caixa 3 ). Muitas delas serão diretamente relevantes para o manejo agudo do neonato. Nos EUA, foram recomendados “critérios de triagem placentária” para prestadores de serviços obstétricos e neonatais, incluindo indicações para quando a patologia placentária tem relevância clínica. 26

Caixa 3 As indicações clínicas do Royal College of Pathology (Reino Unido) para solicitação de exame histológico da placenta são essenciais:

Natimorto (anteparto ou intraparto).

· Natimorto (anteparto ou intraparto).

· Aborto espontâneo de 14 +0 a 23 +6 semanas de gestação.

· Sofrimento fetal grave definido como qualquer um dos seguintes: pH do cordão umbilical <7,05 ou excesso de base maior que -12 ou lactato do couro cabeludo fetal >4,8 mmol/L.

· Nascimento prematuro <32 +0 semanas de gestação.

· Restrição do crescimento fetal: peso ao nascer <3º percentil ou queda no crescimento fetal >2 quartis.

· Dopplers da artéria umbilical anormais: fluxo diastólico final ausente ou revertido.

· Hidropisia fetal.

· Pré-eclâmpsia grave de início precoce (<32 +0 semanas) necessitando de parto iatrogênico.

· Histerectomia periparto cesariana para placenta mórbida aderente.

· Sepse materna grave que requer internação em terapia intensiva.* ✝
· Sepse fetal que requer ventilação ou internações em terapia intensiva neonatal nível 3.* ✝
· Descolamento maciço da placenta com coágulo retroplacentário.

· Gêmeos monocoriônicos com síndrome de transfusão entre gêmeos.

· A pedido do consultor de histopatologia. ✝
· * Swab placentário a ser enviado para microbiologia.

· ✝ Pode não ser imediatamente evidente no momento do parto – a indicação pode ser atendida retrospectivamente.

IMPLICAÇÕES MÉDICO-LEGAIS E FINANCEIRAS DO EXAME PLACENTÁRIO
A lesão cerebral adquirida perinatal está sujeita a extensos litígios em grande parte do mundo desenvolvido. A estimativa do momento do início, duração e tipo de lesão é fundamental para o processo médico-legal e, particularmente, se é provável que uma lesão tenha ocorrido no período intraparto ou pré-natal. 27
 Para a lesão hipóxico-isquêmica perinatal, a falta de evidências de estudos fetais humanos resultou na confiança em modelos históricos de primatas, com paradigmas aceitos de dois padrões distintos de lesão neurológica: hipóxia-isquemia aguda profunda (quase total) e crônica (prolongada). hipóxia-isquemia parcial.VER
A causa provável e o momento da hipóxia-isquemia perinatal são então sujeitos a uma análise "mas para" de qualquer possível violação do dever de maternidade ou cuidados neonatais, e à determinação se um resultado neonatal adverso provavelmente teria sido evitável. O exame histopatológico da placenta é um complemento útil para isso, e particularmente no que diz respeito à identificação de características que favorecem o comprometimento fetal catastrófico súbito (eventos 'sentinela'), como separação útero-placentária completa ou oclusão do cordão umbilical, ou características sugestivas de comprometimento fetal crônico no útero . 
É impossível determinar o momento preciso da lesão com base apenas nos achados placentários, mas pode fornecer dados temporais e mecanísticos não disponíveis em nenhuma outra fonte (ver Tabela 2 ). No entanto, estes devem ser interpretados no contexto da revisão clínico-patológica multidisciplinar, incluindo história materna, informações da avaliação do bem-estar fetal, apresentação neonatal e análise de gases sanguíneos, dados de acompanhamento neurorradiológico e de neurodesenvolvimento.

Embora as informações do exame histopatológico da placenta possam contribuir para o processo médico-legal relacionado à lesão cerebral perinatal adquirida, a falta de solicitação e realização de exame placentário detalhado não seria, por si só, considerada uma violação do dever. No entanto, aderir às indicações do Royal College of Pathologists sobre quando o exame histológico da placenta deve ser solicitado contribui para a reconstrução médico-legal da provável causa, bem como para o manejo agudo do neonato.

                                         PRATICIDADES E CONSIDERAÇÕES
Embora o exame clínico da placenta seja sem dúvida útil, ainda existem muitos desafios neste campo. O exame da placenta geralmente é realizado por parteiras, com revisão adicional somente quando solicitado. No entanto, qualquer pessoa envolvida na prestação de cuidados perinatais pode assumir a responsabilidade pela realização de exame macroscópico da placenta e/ou solicitação de avaliação histopatológica.

Vale ressaltar que algumas das indicações essenciais do Royal College of Pathology listadas acima (Caixa 3) para solicitação de histologia placentária são retrospectivas, por exemplo, internação em terapia intensiva materna ou neonatal devido a sepse. Na realidade, a única forma segura de resolver esta questão é armazenar cada placenta durante um período de tempo prolongado (ou seja, até uma semana), o que coloca problemas relacionados tanto com o espaço físico necessário como com as implicações de custos associadas. As soluções de armazenamento a vácuo são utilizadas por alguns Centros para o armazenamento de curta duração de placentas, enquanto se aguarda uma decisão sobre se devem ser enviadas para exame histológico, o que de alguma forma ajuda a resolver esta questão. No entanto, um exame macroscópico completo e bem documentado da placenta é possível após cada gravidez, com carga adicional mínima para quem o realiza.

Mesmo em gestações normais, a histopatologia placentária pode revelar anormalidades. 28 O significado clínico destes é difícil de determinar e, como tal, a histopatologia placentária não é solicitada rotineiramente em gestações sem preocupações pré-natais e com resultados neonatais normais. Além disso, muito pouco se sabe sobre a reserva fisiológica da placenta e como a distribuição espacial das lesões (por exemplo, proximidade da inserção do cordão umbilical) afeta a função. Mais trabalhos para compreender o alcance da normalidade no desenvolvimento e função da placenta seriam inestimáveis ​​para ajudar em análises mais precisas.

O exame da placenta tem, sem dúvida, um papel a desempenhar em situações de resultados neonatais adversos, mas os pediatras devem estar cientes de que isto requer antecipar que podem ocorrer problemas inesperados ou imprevistos, e a oportunidade de examinar a placenta deve ser aproveitada rotineiramente no momento do parto. 
O exame da placenta pode fornecer informações úteis e até mesmo medidas simples, como a relação peso fetal:placentária, são um preditor de resultados neonatais. 29 
Recomendamos que, no mínimo, uma descrição da placenta e do peso placentário aparado seja incluída no registro de nascimento neonatal para qualquer parto assistido por um pediatra ou após uma admissão na unidade neonatal.

DESENVOLVIMENTOS FUTUROS
A imagem pré-natal da placenta por meio de ultrassom e ressonância magnética para prever doenças maternas e fetais são áreas ativas de pesquisa promissoras. A avaliação volumétrica da placenta do primeiro trimestre por meio de ultrassom foi anteriormente considerada demorada e com baixa reprodutibilidade; no entanto, os avanços recentes na análise automatizada, juntamente com ferramentas de aprendizagem profunda, tornaram isso viável. A técnica está agora sob investigação para previsão de pré-eclâmpsia e restrição de crescimento. 30

A ressonância magnética traz vantagens adicionais em termos de facilidade de visualização da placenta em gestações posteriores e na capacidade de realizar imagens funcionais da placenta. As técnicas funcionais, que permitem a exploração da microestrutura placentária, da oxigenação e da atividade metabólica no útero, são úteis numa série de condições, incluindo restrição de crescimento, pré-eclâmpsia e parto prematuro espontâneo. 31 Estas técnicas podem fornecer informações sobre o papel da placenta nos resultados a longo prazo. Os médicos perinatais devem estar cientes do valor da imagem fetal, incluindo a da placenta, na orientação da tomada de decisão clínica.
Há também desenvolvimentos promissores com o uso de inteligência artificial (IA) para auxiliar na quantificação e interpretação de exames placentários, particularmente em relação a áreas com variabilidade interobservador e intraobservador tipicamente baixa na patologia placentária, como a dismaturidade das vilosidades. 32

CONCLUSÃO
Os processos patológicos que afetam a placenta desempenham um papel importante na morbidade, mortalidade e resultados fetais e neonatais. Os resultados da inspeção placentária e do exame histopatológico podem fornecer informações clínicas úteis e desempenhar um papel fundamental na adjudicação de casos com resultados neonatais adversos. Existem várias patologias obstétricas importantes relacionadas com a placenta que estão ligadas aos resultados neonatais ou têm implicações em futuras gestações, das quais os pediatras devem estar cientes. 
Nós, juntamente com outros, 26 encorajamos a ideia de que os pediatras não devem apenas fazer um esforço para obter os resultados do exame histopatológico da placenta, mas assumir ativamente a responsabilidade pela realização da inspeção macroscópica da placenta quando assistem aos partos e, quando apropriado, solicitar eles próprios investigações histopatológicas.

A Caixa 4 contém algumas mensagens importantes para levar para casa. A Caixa 5 contém links para algumas leituras adicionais e recursos úteis.

Caixa 4 Principais mensagens para levar para casa

O desenvolvimento e a função normais da placenta são fundamentais para o desenvolvimento fetal normal e têm implicações diretas nos resultados de saúde fetal, neonatal, pediátrica e adulta.

· O desenvolvimento e a função normais da placenta são fundamentais para o desenvolvimento fetal normal e têm implicações diretas nos resultados de saúde fetal, neonatal, pediátrica e adulta.

· A unidade placentária consiste na placenta, nas membranas fetais e no cordão umbilical. O diâmetro médio de uma placenta única a termo é de 22 cm, com espessura de aproximadamente 2,5 cm e peso médio de aproximadamente 500 g.

· Os resultados da inspeção macroscópica da placenta e do exame histopatológico podem desempenhar um papel fundamental na adjudicação de casos com resultados neonatais adversos. A inspeção oportuna tem o potencial de orientar a prática clínica se identificar patologia relevante que, de outra forma, poderia passar despercebida, por exemplo, ruptura da vasa prévia.

· O Royal College of Pathologists desenvolveu um conjunto claro de indicações clínicas para quando o exame histológico da placenta deve ser solicitado no Reino Unido. No envio da solicitação de histopatologia placentária, há três informações essenciais que devem ser incluídas: gestação, peso ao nascer e motivo do envio da placenta para exame.

· Uma descrição da placenta e do peso placentário aparado deve ser incluída no registro de nascimento neonatal para qualquer parto assistido por um pediatra ou após uma admissão na unidade neonatal.

Caixa 5 Leitura adicional e recursos úteis

Amostragem e definições de lesões placentárias: Declaração de consenso do Amsterdam Placental Workshop Group (também conhecido como 'Critérios de Amsterdã') 15
https://meridian-allenpress.ez419.periodicos.capes.gov.br/aplm/article-pdf/140/7/698/1619409/arpa_2015-0225-cc.pdf 
Diretriz RCPath: Caminho do tecido para exame histopatológico da placenta 25 
https://www.rcpath.org/uploads/assets/ec614dfa-007c-4a93-8173cb202a071a72/a8b51280-edf3-4414-9197ab58d641bafd/G108-Tissue-pathway-for-histopathological-examination-of-the-placenta.pdf 
Exame da Placenta - Benirschke e Kaufmann (2012) 40

https://link-springer-com.ez419.periodicos.capes.gov.br/content/pdf/10.1007/978-1-4757-4196-4.pdf 
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1-O SIGNIFICADO PERINATAL DO PESO DA PLACENTA





 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/18561" \o "pesoplacenta" 
Paulo R. Margotto.

O maior interesse em avaliar o peso da placenta consiste em detectar discrepâncias entre o peso placentário e o fetal, em particular nos RN com restrição do crescimento intrauterino.

O exame da placenta pode provê esclarecimento a respeito do ambiente intrauterino.

O interesse no peso da placenta tem ressurgido com a hipótese da “origem fetal” de Barker que propõe que um deficiente ambiente intrauterino é um fator de risco para o desenvolvimento de hipertensão arterial e diabetes na vida adulta.

          Com o objetivo de avaliação o significado clínico na perinatologia da classificação do peso da placenta em relação à classificação do peso ao nascer para a idade gestacional na população de RN internados na Unidade de Cuidados Intensivos do Departamento de Neonatologia do Hospital Regional da Asa Sul, analisamos 300 placentas (com cordão e membranas). As curvas de crescimento intrauterinas usadas foram as de Margotto, publicadas no  J Pediatr (Rio J) 1995; 71:11-21.
[Intrauterine growth curves: study of 4413 single live births of normal pregnancies].
Margotto PR.J Pediatr (Rio J). 1995 Jan-Feb;71(1):11-21. doi: 10.2223/jped.696.PMID: 14689030 Portuguese.
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Os resultados nos possibilitaram observar as seguintes associações significativas:

 -anemia materna e placenta PIG (RR=3,9;IC a 95%:1,42-10,69)

-RN PIG com placenta PIG e doença Hipertensiva específica da gravidez (RR=4,16;IC a 95%:2,23-7,78), assim como os com os achados anatomopatológicos (RR=8,7;IC a 95%:4,67-16,21)

-RN GIG com placenta GIG e hipoglicemia (RR=10,21;IC 95%:4,94-20,32)

-RN PGI com placenta GIG/AIG e infecção inespecífica (RR=1,62;IC 95%:1,10-2,40)

Assim, é necessário que o médico que assiste o RN, em especial na sala de parto, tenha o conhecimento das associações de alterações do crescimento fetal e placentário para uma adequada assistência a estes RN e a correlação direta destas associações com patologias perinatais.

2-A placenta na encefalopatia neonatal





 HYPERLINK "http://paulomargotto.com.br/documentos/18573" \o "Placenta_ encefalopatia" 
The Placenta in Neonatal Encephalopathy: A Case-Control Study.Vik T, Redline R, Nelson KB, Bjellmo S, Vogt C, Ng P, Strand KM, Nu TNT, Oskoui M.J Pediatr. 2018 Nov;202:77-85.e3. doi: 10.1016/j.jpeds.2018.06.005. Epub 2018 Jun 29.PMID: 30369428.Similar articles
Apresentacão:Leonardo Muriell, Tomás Silva, Lucas Figueiredo Lacerda, Mário de Souza Brandão Neto, Matheus Beserra Braga. Coordenação:  Paulo R. Margotto
Pelo o fato da função placentária exercer papel crítico na sobrevivência e o desenvolvimento saudável do feto, tem havido interesse no papel da placenta na etiologia da encefalopatia neonatal. 

Estudos anteriores relataram que placentas dos recém-nascidos com encefalopatia neonatal em comparação a placentas de recém-nascidos com idade gestacional semelhante sem encefalopatia neonatal foram frequentemente eram mais pesadas ou leves, infartadas, infectadas, inflamadas sem infecção ou disfuncional, como inferido na presença de restrição do crescimento. 
Estudos anteriores sobre o tema eram de conveniência ou se seja, placentas dos RN com encefalopatia que eram submetidas à hipotermia. 
No presente estudo caso-controle, os autores examinaram a associação de lesões microscópicas na placenta com encefalopatia neonatal em um coorte consecutivo de nascidos a termo ou próximo do  prazo, filhos únicos, tratados em um único Hospital, utilizando critérios de consenso publicados. 
As placentas foram pesadas ao nascimento e na patologia, sem cordão e membranas. Mudanças consistentes com má perfusão vascular fetal (definida como: constelação de lesões trombo-obstrutivas no lado fetal da placenta e inclui lesões previamente descritas como vasculopatia trombótica fetal)  global foram quase 3 vezes mais frequente nas placentas dos recém-nascidos  com encefalopatia neonatal (n = 15; 20%) do que nas placentas controle (n = 19; 7%; OR 3,2; IC 1,5-6,6. 
A má perfusão vascular fetal parece se  desenvolver durante as últimas 2-3 semanas de gestação e até 48 horas antes do parto e entre as causas, incluem  obstrução crônica parcial ou repetida do cordão umbilical, insuficiência cardíaca e hiperviscosidade. 
A placenta continua sendo um recurso subexplorado para investigação clínica em distúrbios neurológicos e do desenvolvimento e em eventos perinatais antecedentes a incapacidades do desenvolvimento. 
Surgindo de células fetais, a placenta é o maior órgão  fetal, fundamental para o desenvolvimento do feto e do cérebro fetal. Estudos experimentais oferecem exemplos de novos mecanismos envolvendo a placenta que podem influenciar o desenvolvimento cerebral. 
A avaliação placentária sistemática poderia ser incorporada em ensaios clínicos de intervenções terapêuticas para encefalopatia neonatal. 
Estudos anteriores e incluindo esse, mostram que  as lesões trombovasculares no lado fetal da placenta é muitas vezes parte de um caminho para a encefalopatia neonatal.

Nos complementos (links) em Significado Perinatal do Peso da Placenta escrevemos que é necessário que o médico que assiste o RN, em especial na Sala de Parto, tenha o conhecimento das associações de alterações do crescimento fetal e placentário para uma adequada assistência a estes RN e a correlação direta destas associações com patologias perinatais. O exame da placenta pode provê esclarecimento a respeito do ambiente intrauterino. Na Sala de Parto você pode classificar a placenta imediatamente ao nascer em Grande, Adequada ou Pequena utilizando a Curva de Classificação da Placenta com cordão e membranas elaborada por nós ( a partir de 4.413 nascimentos após a exclusões, 29 a 44 semanas de idade gestacional). Já na Sala de Parto você pode avaliar o peso da placenta e detectar discrepância entre o peso placentário e o fetal, em particular nos RN com restrição do crescimento intrauterino. 
Nos complementos.....
(consultem os excelentes artigos resumidos por nós  nos complementos!)
DISTÚRBIOS NEUEROLÓGICOS

A avaliação da placenta tem sido essencial para elucidação das alterações fisiopatológicas que levam à leucomalácia periventricular (LPV) no processo perinatal (distúrbios na circulação placentária contribuem para o desenvolvimento da LPV na maioria dos casos de injúria cerebral ocorrida no período pré-natal e periparto). Edema vilositário e vasculite coriônica são fatores de risco significativos para o desenvolvimento de Hemorragia Intraventricular em RN com Idade Gestacional < 34 semanas. A insuficiência placentária relacionado com restrição do crescimento intrauterino tem sido associada  com a difusão restrita e uma aparente diminuição do coeficiente de difusão na ressonância magnética. A presença de maior número  de lesões na placenta se associou significativamente a um pior resultado nas avaliações do neurodesenvolvimento, independente do grau de encefalopatia. As crianças nascidas a termo, baixo peso placentário foi associado com um aumento de risco duplo para paralisia cerebral espástica bilateral (incluindo tetraplegia e diplegia) (OR 2,1, IC95% 1,5-2,9). Nas crianças nascidas pré-termo, altas proporções placentárias foram associadas com risco aumentado de quadriplegia. 
A placenta é uma importante, mas muitas vezes ignorada, fonte de informações. Assim, o destino da placenta não pode continuar sendo o balde!

3-Associação do peso da placenta com paralisia cerebral: estudo de coorte com base populacional na Noruega
Association of placental weight with cerebral palsy: population-based cohort study in Norway. Strand KM, Andersen GL, Haavaldsen C, Vik T, Eskild A.BJOG. 2016 Dec;123(13):2131-2138. doi: 10.1111/1471-0528.13827. Epub 2015 Dec 22.PMID: 26692053.Free Article.Similar articles. Artigo Gratis!
· Objetivo: Estudar o risco de paralisia cerebral (PC) associada ao peso placentário, e também com a relação peso / peso e relação peso / comprimento da placenta.

· Projeto: Estudo de coorte baseado em população.

· População: Um total de 533 743 crianças nascidas vivos na Noruega durante 1999-2008. Destes, 779 crianças foram diagnosticadas com PC.

· Métodos: Peso placentário, peso placentário / relação peso ao nascer e peso placentário / relação comprimento do nascimento foram agrupados em quartis específicos da idade. Odds ratios (OR) com intervalo 95% de confiança para PC foram calculados para crianças com variáveis ​​de exposição no quartil mais baixo ou mais alto, usando o segundo ao terceiro quartil como referência. Principais resultados medem PC e os subtipos DE PC.

· Resultados: No geral, as crianças com baixo peso placentário aumentaram risco para PC (OR 1,5, IC95% 1,2–1,7). Baixo peso placentário /razão de peso ao nascer (OR 1,2, IC95% 1,0–1,4) e baixa taxa de relação peso / comprimento do nascimento (OR 1,5; IC95% 1,2–1,8) também foram associados ao aumento do risco de PC. As crianças nascidas a termo, baixo peso placentário foi associado com um aumento de risco duplo para PC espástica bilateral (incluindo tetraplegia e diplegia) (OR 2,1, IC95% 1,5-2,9). Nas crianças nascidas pré-termo, altas proporções placentárias foram associadas com risco aumentado de quadriplegia.

· Conclusões: O presentes  resultados sugerem que a disfunção placentária pode estar envolvida em vias causais levando aos subtipos mais graves de PC.

Neste estudo, a PC unilateral espástica não foi associada ao peso placentário. Entretanto, o risco de PC bilateral espástica, incluindo tetraplegia e diplegia, foi aumentada em 2 vezes nas crianças com peso placentário no menor quartil gestacional específico da idade. Nas crianças nascidas prematuras, peso placentário no quartil mais alto foi associado com aumento do risco de tetraplegia espástica. Estes achados sugerem que fatores placentários podem estar envolvido nas vias que levam aos subtipos mais graves de PC.

Esse é o  primeiro estudo  a relatar que a baixo peso placentário na idade gestacional específica e baixo peso placentário em relação às medidas antropométricas ao nascimento estão associadas um risco aumentado para CP.

A hipoxia durante o parto é considerada uma causa importante de quadriplegia espástica e PC discinética.

No entanto, a quadriplegia espástica também tem sido associada à infarto da placenta, sugerindo que os eventos antes do parto possam desempenhar um papel causal.

Os achados dos presentes autores  mais consistentes foram que a baixo peso da placenta e proporção baixa de peso placentário / comprimento de nascimento aumenta o risco de PC bilateral espástica, particularmente em crianças nascidas a termo. 

O baixo peso placentário também aumentou o risco de PC discinética e PC atáxica, mas não estatisticamente significante. 

No entanto, os presentes achados sugerem que a maioria dos subtipos graves de PC estão ligados ao peso da placenta.
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* Restri¢do do Crescimento Placentario e Aumento Placentario podem
indicar disfungdo placentaria.
*placenta pequena pode ter drea de superficie reduzida para captagdo de oxigénio da circulagdo materna
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*As causas do aumento placentario s3o insuficientemente compreendidas. Alguns sugeriram que o peso elevado da

placenta pode refletir o crescimento compensatério da placenta devido a condigdes sub-6timas do feto.
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* Os autores relataram que uma pequena placenta estava associada a
PC em nascimentos a termo.

* Uma placenta grande foi associada ao subtipo de PC grave,
quadriplegia espastica, em partos pré-termo.

* Os resultados do presente estudo sugerem que fatores ligados ao

peso placentario pode estar envolvido em vias causais que levam a
mais subtipos graves de PC.

* Estudos prospectivos adicionais de disfungdo placentéria e o risco de
PC sdo encorajados
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