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RESUMO

ACovid-19, causada pelo SARS-CoV-2, apresenta elevada transmissibilidade e pode intensificar as alteracoes
fisiolégicas proprias da gestacdo. Embora a transmissdo vertical ainda ndo seja comprovada, a literatura
evidencia que a placenta é um dos principais alvos da resposta imunoinflamatéria materna desencadeada
pela infeccdo viral. Este estudo realizou uma revisdo narrativa da literatura, com busca nas bases PubMed,
SciELO e publicacées internacionais, utilizando os descritores “covid 19”, “gestacdo” , “desenvolvimento
embriondrio”’; “alteracdo placentdria”’;e “virus SARS-COV 2, contemplando publicacées de 2020 a 2024.
Os estudos analisados demonstram que a infeccdo materna leva ao aumento de citocinas pré-inflamatarias,
comprometimento da vascularizacdo placentdria, formacdo de trombos e deposicdo de fibrina, resultando
em hipodxia e prejuizo das vilosidades corionicas e do sinciciotrofoblasto, o que interfere nas trocas
materno-fetais. Também se observa maior risco de pré-ecldmpsia e possiveis repercussoes neurologicas e
comportamentais no feto. Conclui-se que, apesar da auséncia de evidéncias de transmissdo vertical, o SARS-
CoV-2 provoca alteracées placentdrias relevantes, capazes de comprometer o desenvolvimento fetal.

PALAVRAS-CHAVE Desenvolvimento embrionario; alteracio placentaria; virus SARS-COV 2,

ABSTRACT COVID-19, gestacio.

Covid-19, caused by the SARS-CoV-2 virus, presents high transmissibility and may intensify the
physiological changes inherent to pregnancy. Although vertical transmission has not yet been confirmed,
the literature indicates that the placenta is one of the main targets of the maternal immunoinflammatory
response triggered by the infection. This study conducted a narrative literature review using the PubMed,
SciELO, and international journal databases, applying the descriptors “covid 19,” “pregnancy”, ‘embryonic
development”; “placental alteration”; and “SARS-COV 2 virus‘and including publications from 2020
to 2024. The analyzed studies demonstrate that maternal infection leads to increased pro-inflammatory
cytokines, impaired placental vascularization, thrombus formation, and fibrin deposition, resulting in hypoxia
and damage to the chorionic villi and syncytiotrophoblast, ultimately compromising maternofetal exchange.
An increased risk of preeclampsia and potential long-term neurological and behavioral consequences for
the fetus has also been observed. It is concluded that, despite the lack of evidence for vertical transmission,
SARS-CoV-2 causes significant placental alterations that may impair fetal development.

KEYWORDS Embryonic development; placental modification, SARS-COV 2 virus, COVID-19,
gestation.

INTRODUCAO

Ainfeccdo pelo SARS-CoV-2, agente causador  relevancia particular, considerando que a gravidez envolve
daCovid-19,temsidoamplamenteinvestigadaem  modificacées imunolégicas, enddcrinas e vasculares capazes
razio de seu impacto multissistémicoe daintensa  de influenciar a susceptibilidade materna a infeccbes virais e
resposta imunoinflamatéria que desencadeia.  suas complicacdes. Evidéncias recentes indicam que, embora a
No contexto gestacional, tais efeitos assumem  transmissdo vertical ainda ndo esteja plenamente comprovada, a
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placenta representa um dos principais 6érgdos-alvo das alteracées
fisiopatoldgicas provocadas pela Covid-19, apresentando padroes
de inflamacao, hipdxia e lesdo vascular associados a desfechos
adversos maternos e fetais.(*2%

Desde 2022, diversos estudos tém demonstrado que
a infeccido materna pelo SARS-CoV-2 pode resultar em
alteracdes placentdérias significativas, como depdsito de fibrina,
trombose intervilositaria, disfuncdo trofoblastica e prejuizo
nas trocas materno-fetais, contribuindo para condicées como
prematuridade, restricio de crescimento intrauterino e
potenciais repercussdes neuroldgicas a longo prazo. Contudo,
apesar do avanco no nimero de publicacdes, persistem lacunas
importantes quanto aos mecanismos fisiopatolégicos envolvidos
e a magnitude do risco fetal decorrente da agressao placentéria
induzida pelo virus.*

Diante do rapido crescimento e da constante atualizacdo
das evidéncias cientificas sobre Covid-19 na gestacdo, torna-se
necessaria a sintese critica dos achados recentes, especialmente
daqueles que abordam o impacto placentario e as possiveis
consequéncias fetais. Assim, justifica-se a realizacdo destarevisao
devido a necessidade de reunir e analisar estudos atualizados que
contribuam para o entendimento ampliado da interface entre
SARS-CoV-2, placenta e desenvolvimento fetal. Nesse sentido, o
objetivo deste estudo é revisar e discutir as principais alteracoes
placentérias associadas a infeccdo pelo SARS-CoV-2 e analisar
seus potenciais efeitos sobre o desenvolvimento fetal, com base
nas evidéncias cientificas disponiveis.

MATERIAIS E METODOS

O estudo foi baseado em artigos indexados publicados,
tratando-se, portanto, de uma revisdo de literatura narrativa
sobre as consequéncias da infeccio viral pelo SARS-COV 2 ao
feto durante a gestacdo. As publicacdes analisadas sdo desde
o inicio das investigacdes, sendo, assim, no primeiro semestre
da pandemia, em 2020, até o ano de 2024, ao fim desse estudo.
Priorizamos artigos publicados em revistas de maior prestigio
cientifico a nivel nacional e global, incluindo PubMed, SciELO e
pesquisas internacionais, utilizando como palavras chaves: “covid
19", “gestacdo”, “‘desenvolvimento embriondrio’; ““alteracdo
placentaria™; “virus SARS-COV 2”. Foram selecionados os
artigos por meio dos titulos que condiziam com o objetivo e
tema da pesquisa; apos isso foi feita a leitura dos resumos e dos
textos completos e, entdo, os artigos mais elaborados e com mais
informacoes sobre as palavras chaves procuradas foram a base
da escrita do estudo em questdo. Foram excluidas pesquisas nao
finalizadas e com assunto raso sobre o assunto pesquisado. Assim,
12 artigos publicados foram escolhidos para serem a referéncia

desse estudo. _
DISCUSSAO

Primeiramente, cumpre destacar que estudos ainda estao
sendo feitos na area gestacional abordando a infeccdo por SARS-
COV2 e até os dias atuais nao foi obtida nenhuma confirmacao
sobre transmissao vertical do virus da mae para o feto. Assim, o
que se tem comprovacao concreta é de agressao direta a placenta
da gestante por diversos mecanismos fisiopatolégicos, podendo
ocasionar danos indiretos ao desenvolvimento do feto. 59

O principal elemento, dentre todos os que causam dificuldade
dagravidez durante o periodo de contaminacao viral, corresponde
a elevada ativacdo imunoinflamatdria da mae em resposta ao
patégeno. Isso porque, se trata de uma infeccdo generalizada
abrangendo diversos 6rgaos e tecidos e, dessa forma, induz uma
cascata de células e substancias imunolodgicas na tentativa de
combater o virus. Essa resposta se torna agressiva a placenta e
gera problemas como fibrose, intervilosite e hipdxia na regiao,
atrapalhando o desenvolvimento fetal. 578

Devido a inflamacdo causada pelo SARS-COV2,
a vascularizacio da mae e da regido placentaria é
comprometida. Assim, comumente ha a formacido de trombos
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e diminuicdo da oxigenacdo umbilical, causando hipdxia ao
feto e consequentemente, necrose de parte da placenta, sendo
substituida por fibrina. Dessa maneira, a hipdxia se torna a maior
vila, desafiando o desenvolvimento do feto, provocando, em
muitas das vezes, problemas psiquiatricos e neurolégicos devido
auma ma evoluc3o cerebral ou até mesmo a prematuridade. 4#

Considerando, ainda, que o sinciotrofoblasto é uma grande
camada de células embriondrias responsavel por implantar o
blastocisto a parede doendométrio; e que asvilosidades coridnicas
sdo responsaveis por promover a comunicacdo de células e
substancias entre a mae e o embrido, sdo regides sensiveis a
contaminacao pelo SARS-COV 2. Isso porque sdo areas de notavel
presenca de infiltrado inflamatério, o qual posteriormente é
substituida por fibrina, gerando danos placentarios e perda de
funcdo. Com isso, ha alteracdo da comunicacao entre mae e feto,
o que possibilita um mal desenvolvimento do bebé. ¢

Outro achado muito comum em gestantes acometidas pelo
COVID-19 é orisco de adquirir pré-eclampsia durante a gravidez.
Esse problemaocasionaaumento de pressdo arterial em gestantes
e pode ser mais frequente em mulheres gravidas que foram
afetadas pelo virus devido a uma lesdo do antigeno no tecido
endotelial do organismo da mae. Isso pois, a expressao fisioldgica
dos receptores da enzima conversora de angiotensina 2 (ECA-2)
estd fisiologicamente aumentada em gestantes, especialmente no
sitio placentario e, segundo estudos, o coronavirus se liga a ECA-2
para entrar na célula humana, causando desregulacao do sistema
renina-angiotensina-aldosterona, induzindo manifestacdes de
pré-eclampsia. ¢19

A resposta inflamatodria se faz por meio de citocinas, tal como
as proteinas do sistema complemento (C1q, C3, C3b, C4, C5) e
citocinas inflamatoérias (TNF, IL-1a e IL-17A/E), os quais atacam a
regido placentariacomorespostadamae ainfeccdo. Ademais, pelo
menos 60% das placentas continham a proteina ORF8 do SARS-
CoV-2, sugerindo transferéncia transplacentaria dessa proteina
acessoria viral, o que mostrou exibir maior poder de inflamacao
e ativacdo do complemento em comparacdo com gestagdes com
COVID-19 sem ORFS8. Esse estudo foi comprovado por meio de
trofoblastos placentarios humanos in vitro expostos de forma
exdgena a ORF8, o que resultou em ativacdo do complemento e
respostas inflamatdrias. 12

Como uma consequéncia do estresse sofrido, principalmente
para maes que foram infectadas durante a pandemia, o cortisol
também se encontra alterado e contribui para futuros danos ao
feto. A glandula adrenal libera o horménio no organismo da mae
e, na placenta, estimula o horménio liberador de corticotrofina, a
ser sensibilizado pelo bebé. Assim, tais fatores sdo precursores
de alteracdes placentdrias que irdo de fato prejudicar o feto, lhe
causando problemas vasculares e neuroldgicos. ¢”)

Pode-se compreender com bases nas informacdes ditas
que o processo imunoinflamatério ocasionado pela infeccao
do SARS-COV2 pelas células maternas geram consequéncias
negativas no desenvolvimento fetal. Assim, pesquisas mostram
haver possibilidade de danos neurolégicos a longo prazo, bem
como Transtorno de Espectro Autista (TEA) e esquizofrenia.
Isso pois, a disfuncdo vascular e, consequentemente a isso, a
hipdxia, leva a auséncia de oxigénio nos tecidos, incluindo o
cérebro e seu desenvolvimento, facilitando doencas neurolégicas
e ma formacbes dos o6rgios da crianga. Ademais, o risco de
prematuridade e aborto é elevado, devido a hipdxia e a fibrina na
regido placentéria. Vale ressaltar que atualmente a possibilidade
de transmissao vertical do virus é ausente, embora pesquisas na
area ainda estejam em constante evolucio . 6710

CONCLUSAO

Portanto, pode-se concluir que embora pesquisas ainda
estejam sendo feitas para a descoberta dos efeitos do SARS-
COV2 na gestacdo, estudos ja evidenciam alteracbes fetais
de ambitos neurolégicos e comportamentais a longo prazo.
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Nesse sentido, a placenta é diretamente afetada devido a uma
resposta imunoinflamatéria excessiva e fisioldgica do sistema
corporal da gestante lutando contra o patégeno, o que impede
o funcionamento correto do érgdo acessorio e provoca danos
ao feto. A deficiéncia da placenta atinge indiretamente o bebé e
induz maior probabilidade de desenvolver doencas neurolégicas,
prematuridade, mal desenvolvimento fetal ou até mesmo a morte
devido as complicacbes gestacionais advindas dessas alteracoes
fisiopatolégicas na gestante. De acordo com andlises feitas, a
transmissido vertical ndo é comprovada, mas continua sendo
analisada em busca de novas descobertas na area.
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