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Determinantes do nascimento prematuro:
proposta de um modelo tedrico hierarquizado
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Abstract Preterm birth (PB) is a syndrome re-
sulting from a complex relationship between mul-
tiple factors which do not have fully understood
relationships and causality. This article discusses
a hierarchical theoretical model of PB determi-
nants, considering maternal characteristics such
as sociodemographic, psychosocial, nutritional,
behavioral and biological aspects, traditionally
associated with increased risk of PB. The varia-
bles were distributed in six dimensions within
three hierarchical levels (distal, intermediate and
proximal). In this model, the socioeconomic de-
terminants of the mother, family, household and
neighborhood play indirect effects on PB through
variables at the intermediate level, which in turn
affect biological risk factors at the proximal level
that have a direct effect on PB. The study presents
a hierarchical theoretical model of the factors in-
volved in the PB determination chain and their
interrelationships. Understanding these interrela-
tionships is an important step in trying to break
the causal chain that makes some women vulne-
rable to preterm birth.

Key words Preterm birth, Risk factors, Theoreti-
cal models

Resumo O nascimento prematuro (NP) é uma
sindrome resultante de uma complexa relagdo en-
tre multiplos fatores que ndo possuem relagées e
causalidade totalmente compreendidas. Esse artigo
traz uma discussio de um modelo tedrico hierar-
quizado dos determinantes de NP, considerando
caracteristicas maternas como aspectos sociodemo-
grdficos, psicossociais, nutricionais, comportamen-
tais e bioldgicos, tradicionalmente associados ao
risco aumentado de NP. As varidveis foram distri-
buidas em seis dimensoes, alocadas em trés niveis
hierdrquicos (distal, intermedidrio e proximal).
Nesse modelo, os determinantes socioecondmicos
da mae, da familia, do domicilio e do bairro exer-
cem efeitos indiretos sobre o NP por meio de varid-
veis no nivel intermedidrio, que por sua vez afetam
fatores biolégicos de risco no nivel proximal, os
quais apresentam um efeito direto sobre o NP. O
estudo adota um modelo teérico hierarquizado dos
fatores envolvidos na cadeia de determinagdo do
NP e suas inter-relacées. O entendimento dessas
inter-relagdes é um passo importante na tentativa
de interromper a cadeia causal que torna algumas
mulheres vulnerdveis ao parto prematuro.

Palavras-chave Nascimento prematuro, Fatores
de risco, Determinantes, Modelos tedricos
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Introducao

O nascimento prematuro (NP) é definido como
sendo todo nascimento que ocorra antes das 37
semanas completas de gestacdo ou em menos de
259 dias desde o primeiro dia do tltimo periodo
menstrual (DUM)'. Estimativas globais mostram
aumento na taxa de nascimentos prematuros ao
longo dos anos, variando de 9,8% em 2000 a
10,6% em 2014. Esse aumento equivale ao nime-
ro estimado de 14,6 milhdes de prematuros no
mundo?® Em 2016, as complica¢des do NP foram
consideradas a principal causa de morte entre
criangas menores de cinco anos de idade, corres-
pondendo a aproximadamente 16% de todas as
mortes e a 35% entre os recém-nascidos’. Além
de sua contribuicdo para a mortalidade, o NP
tem efeitos ao longo da vida dos sobreviventes,
com consequéncias relacionadas a déficits neu-
rolégicos e cognitivos, deficiéncia visual/auditiva
e aumento do risco de doengas cronicas na vida
adulta®’.

O NP pode ser subdividido em categorias,
com base na idade gestacional do recém-nascido:
extremamente prematuro (< 28 semanas); muito
prematuro (> 28 e < 32 semanas) e prematuro
moderado a tardio (= 32 e < 37 semanas com-
pletas de gestacdo)®. Essas subdivisdes sdo impor-
tantes, uma vez que a reducdo da idade gestacio-
nal esta associada a sobrevida do recém-nascido
e a complica¢oes neonatais’. O NP pode ainda ser
classificado em dois grandes subtipos: (i) parto
prematuro espontaneo, definido como inicio es-
pontaneo do trabalho de parto ou ap6s ruptura
prematura de membranas (RPM); e (ii) parto
prematuro iniciado por profissionais de sadde
(anteriormente denominado “iatrogénico”), de-
finido como indugdo de parto ou cesariana ele-
tiva, antes de 37 semanas completas de gestacdo
por indicagdes maternas ou fetais ou por outras
razdes nao médicas®.

O NP ¢ uma sindrome resultante de uma
complexa relacao entre fatores maternos socio-
demograficos, psicossociais, nutricionais, com-
portamentais e bioldgicos. Contudo, embora
esses fatores de risco sejam bastante conhecidos
na literatura, a causa e a relacdo entre eles nao
sao totalmente compreendidas’. Assim, modelos
tedricos tém sido propostos na tentativa de expli-
citar as potenciais inter-relagdes entre os diversos
fatores de risco na determinacio de resultados
em saude'®. No entanto, a utilizagio de um
modelo tedrico hierdrquico para a construcdo de
estudos de revisao sobre os determinantes do NP
¢ uma abordagem diferencial e inovativa. Logo,

este artigo de revisdo de literatura apresenta um
modelo tedrico hierarquizado dos determinantes
do nascimento prematuro, fornecendo subsidios
para o aprofundamento da discussio das inter
-relagdes desses diferentes determinantes.

Determinantes do nascimento prematuro

A complexidade de um desfecho de saide é
possivel de ser observada tanto por meio da in-
fluéncia que cada um dos fatores exerce sobre sua
ocorréncia quanto pelas inter-relacdes e interde-
pendéncias desses diferentes fatores'. A predi¢ao
do nascimento prematuro em um nivel mais
préximo pode ser determinada por fatores bio-
l6gicos, como parto prematuro anterior, gravidez
multipla, comorbidades maternas, por exemplo
hipertensio e diabetes, e outras condi¢des rela-
cionadas ao recém-nascido, como restrigio do
crescimento intrauterino (RCIU) e sofrimento
fetal>"®. Fatores que representam estilo de vida e
satde psicologica da mie e de assisténcia a saide
sdo potencialmente observados nos niveis inter-
medidrios de determinacio. Por fim, os fatores
mais distais dizem respeito, em geral, as condi-
¢Oes socioeconOmicas e demograficas da mae.

Com base em uma extensa revisao da literatu-
ra, foi proposto um modelo tedrico hierarquiza-
do dos determinantes do nascimento prematuro
que descreve as inter-relacdes entre as varidveis
que compdem cada nivel de sua determina¢do
(Figura 1). No modelo apresentado, as varidveis
foram distribuidas em seis dimensdes, alocadas
em trés niveis hierarquicos (distal, intermediario
e proximal). As varidveis de uma mesma dimen-
sdo estdo conectadas por linhas continuas. Os
efeitos diretos entre os diferentes niveis de de-
terminagdo ou dimensdes em um mesmo nivel
estdo representados por setas. As setas de duplo
sentido indicam as dimensdes que estabelecem
relacdes bidirecionais entre si. Os efeitos indire-
tos entres as dimensdes de diferentes niveis sobre
o desfecho estdo representados por setas traceja-
das. Finalmente, os efeitos diretos no desfecho,
exercidos por determinantes situados no nivel
proximal, estdo representados por setas.

Determinantes distais

Os determinantes socioeconémicos tém sido
consistentemente identificados como fatores de
risco distais associados ao nascimento prematu-
ro. O status socioecondmico (SES) é um preditor
importante das disparidades em satde, uma vez
que grupos socioeconomicamente desfavoreci-
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dos tendem a ter piores desfechos em satde™. A
dimens3o econdmica, representada particular-
mente pela renda familiar, pela educagio e pela
ocupagdo, possui importante papel na determi-
nagao e nos resultados adversos da gravidez®.

A renda é destacada como um dos fatores so-
cioecondmicos mais importantes relacionados a
desigualdade social e, consequentemente, as desi-
gualdades em satide’®. As diferengas de renda de-
terminam a natureza das condicoes de trabalho
das pessoas, de habitacdo, de acesso a alimentos
e a servigos de saude, que sdo fatores explicativos
nos caminhos pelos quais a renda se associa ao
nascimento prematuro. A renda familiar é tdo
importante quanto os fatores socioecondmicos
individuais para explicar a relagdo entre SES e
satde. A renda familiar representa um padrao de
vida e oportunidades de vida que os membros da
familia experimentam por meio do compartilha-
mento de bens e de servicos'®.

O nivel educacional é um proxy do SES que
prediz com mais for¢a e consisténcia as condi-
¢des de saude, em especial para as mulheres e
seus filhos®. Mulheres com maior nivel educa-
cional possuem mais acesso a melhores posi¢des
de trabalho e de renda, que por sua vez levam
a0 acesso a bens essenciais, como alimentos de
melhor qualidade. O nivel educacional também é
um marcador importante de acesso aos servigos
de saude, principalmente em relacdo a aspectos
como a decisao sobre o nimero e 0 momento da
gestacdo, sobre aumento no acesso e no uso de
informac¢des médicas, bem como na redugdo de
comportamentos de risco, como o uso de alcool
e tabaco®.

O impacto das desigualdades socioeconomi-
cas determina também a natureza das condi¢des
de trabalho das pessoas. O trabalho extenuante,
desenvolvido por mulheres em nivel socioeco-
ndémico mais baixo, muitas vezes com menor
nivel de escolaridade, também estd associado a
resultados adversos do nascimento, incluido o
nascimento prematuro®. Ocupagdes caracteriza-
das por trabalho manual pesado, em condig¢des
estressantes, com exposi¢ao a agentes quimicos
ou a longa permanéncia no local de trabalho sdo
fatores que justificam essa relagao"*.

Além dos aspectos relacionados a renda, es-
tudos sugerem associacdo entre a situacdo con-
jugal materna e resultados da gestagdao™?*. Maes
solteiras sofrem mais com o aumento do estresse
materno relacionado a incerteza do futuro, a inse-
guranga no relacionamento, a menor apoio emo-
cional/social e a desvantagem econdmica, quando

comparadas com as mies com companheiros*?.

O papel da raga/etnia no nascimento prema-
turo vem sendo relatado em muitos estudos que
evidenciaram varia¢des na dura¢do da gestacdo
entre grupos étnicos diversos’*?. Para mulheres
negras, a exposi¢ao a estressores psicossociais
(pobreza, falta de moradia, residéncia em bairros
perigosos, violéncia doméstica, experiéncia de
discrimina¢do ou racismo) e comportamentos
de risco associados ao estresse podem favorecer
o aumento do risco de nascimento prematuro?®.

A segregacdo residencial, definida como a
extensdo em que grupos sociais caracterizados
por renda ou raca/etnia estdo espacialmente se-
parados uns dos outros, também pode contribuir
para as disparidades no nascimento prematuro®.
A segregacdo residencial é uma manifestagao do
racismo estrutural que afeta oportunidades em
muitas dimensoes, incluindo bem-estar econd-
mico, educagdo e saide®. Mulheres residentes
em bairros racialmente isolados acumulam des-
vantagens, como menor acesso a educa¢io basica
de qualidade e maior instabilidade econémica e
residencial, o que limita as oportunidades asso-
ciadas a melhoria da satide e aumenta o estresse,
que podem levar a resultados negativos no nas-
cimento’'.

A habitagdo é outro determinante social as-
sociado aos desfechos do nascimento®**. As con-
di¢cdes inadequadas da moradia (revestimento de
piso e parede, exposi¢do a mofo ou umidade e
saneamento bdsico) e aglomeragdo intradomi-
ciliar estao associadas com o maior risco a sau-
de, principalmente pela ocorréncia de doencas
infecciosas e respiratorias, que se configuram
como fatores de risco importantes do nascimen-
to prematuro®*. A aglomeragdo intradomiciliar
também é um marcador de pobreza e priva¢ao
social®, podendo estar associada ao nascimento
prematuro, visto que o nimero de pessoas em
uma familia pode influenciar o acesso a alimen-
tos e a outros servigos essenciais. A aglomeragao
pode também desencadear fatores de estresse na
saide e no bem-estar da gestante, exposicdo a
fatores de risco associados a lesdes no lar, a ten-
sdes sociais e a exposi¢ao ao fumo passivo®. Além
disso, a posse da casa pode atribuir sentimentos
de seguranca e/ou de prestigio ao individuo, es-
pecialmente quando comparada as situagdes de
instabilidade, como aluguel (social ou privado)
e domicilios improvisados, passiveis de despejo.
Essa instabilidade implica diretamente compro-
metimento psicossocial, o que gera impactos na
duragédo da gestacao™.

As caracteristicas socioecondmicas no nivel
da vizinhan¢a podem ser consideradas impor-



tantes determinantes para desfechos adversos
do parto'”?, independentemente das medidas
socioeconOmicas no nivel individual. As carac-
teristicas da drea de residéncia podem influenciar
o0 nascimento prematuro por meio de diferencas
no acesso aos cuidados de satde e a outros bens
essenciais, de estresse psicossocial materno e de
comportamentos de satide”.

Estudos sugerem que a violéncia do bairro
de residéncia também pode levar a um efeito in-
direto no aumento do risco de nascimento pre-
maturo e a outros desfechos do nascimento®-.
A exposic¢do a violéncia contextual pode induzir
ao medo e ao estresse psicologico, principalmen-
te no primeiro trimestre da gravidez, o que pode
levar a prematuridade. Além disso, a violéncia
também pode levar a efeitos indiretos adicio-
nais sobre os resultados do parto, por exemplo
interrup¢ido do acesso a servicos de satude, em
particular aos servigos de pré-natal, e comporta-
mentos de risco, como o aumento do tabagismo
e do consumo de alcool durante a gravidez em
resposta ao estresse”.

Determinantes intermediarios

No nivel intermedidrio de determinagdo, a
satde psicoldgica materna, os comportamentos
de risco e o acesso e a utilizacdo de servigos de
satde estdo associados ao trabalho de parto pre-
maturo’.

Niveis elevados de estresse materno, ansieda-
de e depressdo durante a gestagdo podem ter um
impacto negativo no desenvolvimento do feto e
se associarem ao trabalho de parto prematuro®.
A vulnerabilidade das mulheres gravidas a estres-
se, ansiedade e depressio pode ser aumentada
por fatores como falta de estabilidade emocional,
incerteza sobre o futuro, instabilidade de habita-
¢do, inseguranga no relacionamento, apoio fraco
de um parceiro, violéncia por parceiro intimo,
dificuldades financeiras, gravidez inesperada ou
indesejada e falta de sistema de apoio social ade-
quado*®*!. Em certas circunstancias, a gravidez,
por si s6, pode se tornar uma experiéncia de vida
estressante e dificil”. Esses fatores psicossociais
maternos podem ser determinantes significativos
dos desfechos do nascimento, atuando por meio
de vias comportamentais ou fisiol6gicas*.

Além disso, mulheres expostas a ansiedade e
condicdes estressantes durante a gestacio apre-
sentam concentragdes séricas aumentadas de
hormonio liberador de corticotrofina (CRH) e
de citocinas pré-inflamatérias. Esses achados su-
gerem a inflamagdo sistémica como um caminho

fisiopatoldgico pelo qual a ansiedade e o estresse
podem aumentar o risco de parto prematuro*+.
A depressao materna durante a gestagio pode
ser resultado da desregulacdo do eixo hipotala-
mo-hipoéfise-adrenocortical, que estimula a libe-
racdo de cortisol e de catecolaminas. Essas alte-
racoes bioldgicas podem resultar em hipofusio
placentdria e consequente restrigdo de oxigénio e
nutrientes ao feto, o que leva a restrigdo do cres-
cimento fetal e/ou a precipitagao ao nascimento
prematuro®*. A depressdo pré-natal pode ser
outro fator de comprometimento do funciona-
mento do sistema imunolégico, que por sua vez
pode levar a infec¢do do trato reprodutivo e ao
nascimento prematuro®. O aumento do tabagis-
mo, o uso de drogas e dlcool, a m4 alimentacio e
a menor utilizacdo do servigo de satde entre as
mulheres com depressdao também podem contri-
buir para uma pior satde psicoldgica materna®.

Embora os efeitos biol6gicos da maioria dos
produtos quimicos presente na fumaga do cigar-
ro sejam desconhecidos?, sabe-se que a nicotina
e 0o monoxido de carbono sdo potentes vasocons-
tritores que estdo associados a danos placentdrios
e a diminuigdo do fluxo sanguineo uteroplacen-
tério, que podem levar a restri¢ao do crescimento
fetal, que é um dos fatores de risco para o nasci-
mento prematuro®®. O tabagismo também esta
associado a uma resposta inflamatdria sistémica
que pode aumentar o nascimento prematuro es-
ponténeo por essa via**.

O consumo elevado de dlcool também é um
fator comportamental associado ao risco de par-
to prematuro®®, que pode estar relacionado ao
aumento da secrecio de prostaglandinas e das
contrag¢des uterinas®*’. Além disso, o dlcool pode
aumentar o risco de disturbios hipertensivos na
gravidez, que é um dos fatores de risco para o
parto prematuro®. Também o uso de substincias
quimicas e de heroina tem sido associado a re-
sultados adversos da gravidez, devido ao estresse
hipéxico intrauterino recorrente®. A exposi¢ao
materna a narcéticos pode induzir ciclos flu-
tuantes de intoxicagdo e de abstinéncia ao feto,
que pode ndo ter suas necessidades de oxigénio
atendidas durante a abstinéncia®. Simultanea-
mente, outros problemas de satde associados ao
comportamento de alto risco entre usudrias des-
sas substancias, incluindo consultas de pré-natal
insuficientes, restricio alimentar, aumento de
infeccdes maternas, também podem aumentar o
risco do nascimento prematuro®.

A dieta e os habitos alimentares maternos po-
dem favorecer o parto prematuro®®. A experién-
cia de inseguranca alimentar, quando ndo hd ga-
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rantia de acesso regular e permanente a alimentos
de qualidade e em quantidade suficiente®, é uma
condigdo prevalente entre as mulheres de baixa
renda”. Além disso, a inseguranca alimentar an-
tecede estagios de deficiéncias nutricionais que
podem ter efeito negativo no crescimento fetal e
nos resultados do nascimento®.

Da mesma forma, o acesso e a utilizagdo de
servicos de saude estdo associados ao nascimen-
to prematuro®. Estudos apontam que o nimero
de consultas pré-natais, o inicio tardio do pré-
natal e a qualidade do pré-natal exercem forte
influéncia na ocorréncia ou nao de nascimento
prematuro®®. Apesar da expansdo da cobertu-
ra da assisténcia pré-natal no Brasil nas dltimas
décadas, ainda existem desigualdades regionais e
sociais no acesso a assisténcia pré-natal adequa-
da®. Nesse sentido, mulheres com menor proba-
bilidade de ter acesso e realizar regularmente o
pré-natal durante a gravidez estdo mais propen-
sas a ter resultados adversos durante a gravidez
ou no parto®. Além disso, o pré-natal pode ser
considerado um mediador das condi¢des socioe-
condmicas maternas®.

Determinantes proximais

Entre os determinantes proximais do nasci-
mento prematuro, destacam-se os fatores ma-
ternos e aqueles associados ao feto®’. As idades
maternas jovem e avanc¢ada tém sido associadas a
um risco aumentado de prematuridade’. Na ado-
lescéncia, o alto risco de parto prematuro ocorre
devido a imaturidade bioldgica e de suprimento
sanguineo do ttero ou do colo uterino® e a com-
peti¢do por nutrientes entre o feto e a gestante
adolescente®. Essa associagdo pode estar relacio-
nada também as consequéncias psicoldgicas e so-
cioecondmicas que uma gravidez na adolescéncia
pode acarretar®. Em idades avangadas, ou seja,
maes com idade > 35 anos no momento do nasci-
mento, o parto pré-termo pode estar associado as
condi¢des maternas pré-existentes, como hiper-
tensdo arterial e outras complicacdes obstétricas™
que sdo mais frequentes nesse grupo etdrio.

O estado nutricional materno durante a gra-
videz, especificamente o baixo peso ou a obesi-
dade pré-gestacional, pode aumentar o risco de
nascimento prematuro por meio de diferentes
mecanismos potenciais’"’2. Entre mulheres des-
nutridas, o parto prematuro pode estar relacio-
nado a vulnerabilidade a infec¢oes, associada a
baixas concentragdes de vitaminas e de minerais,
o que leva a diminuicio do fluxo sanguineo”".
Por outro lado, o excesso de peso materno tam-

bém esta relacionado ao maior risco de com-
plicacdes na gravidez, responsaveis pelo parto
prematuro medicamente induzido, como pré-e-
clampsia e diabetes®”.

O intervalo curto entre gestagdes (por exem-
plo, menos de 18 meses) também tem sido fre-
quentemente associado ao risco aumentado
de nascimento prematuro®’®. Intervalos curtos
entre as gestagdes aumentam a chance de nasci-
mento prematuro devido ao tempo que o ttero
leva para retornar ao estado normal, incluindo
a resolu¢do do estado inflamatério associado a
gravidez anterior®”’. Outra associa¢do se refere
a deplecdo nutricional materna e a deplegdo de
folato, uma vez que os estoques maternos de vita-
minas essenciais, minerais e aminodcidos podem
ser escassos em um intervalo curto entre as gesta-
¢des>”. E importante destacar que, em paises de
baixa e média rendas, o status socioecondmico, a
menor escolaridade e a idade mais jovem da mae
sdo frequentemente associados a intervalos cur-
tos entre partos’®. Da mesma forma, intervalos
longos (por exemplo, mais de 60 meses) entre as
gestacdes se associam a risco aumentado de parto
prematuro”. E possivel que, fisiologicamente, a
mde retorne ao estado fisico de uma mulher que
ainda ndo teve uma gravidez, o que a torna me-
nos preparada fisicamente para engravidar’®.

Mudltiplas gestagdes representam também
um risco substancial de parto prematuro®’, pois
a hiperdistensdo uterina pode provocar contra-
¢des e ruptura prematura da membrana (RPM),
um mecanismo causador do aumento da taxa
de nascimentos prematuros espontineos”. Adi-
cionalmente, a ocorréncia de pré-eclampsia ou
de outros distirbios maternos ou fetais pode
resultar em nascimentos prematuros indicados’.
A crescente disponibilidade de reproducio assis-
tida em paises de alta renda tem sido apontadas
como contribuinte para a elevada incidéncia de
nascimentos multiplos®.

A infec¢do é uma condigdo frequente na ges-
tagdo, o que desempenha um papel importante
na prematuridade®®®. Os mecanismos pelos
quais as infec¢des intrauterinas levam ao trabalho
de parto prematuro estio relacionados a ativacdo
do sistema imune e a contratilidade miometrial,
o que pode induzir a ruptura da membrana®-.
Entre essas infecgées, destacam-se as intraute-
rinas, as do trato genital e as sistémicas®*2. No
entanto, nao esta claro se a infecgéo é uma causa
ou uma consequéncia da RPM. A infec¢do in-
trauterina é reconhecida como uma das causas
mais importantes e potencialmente evitaveis do
nascimento prematuro precoce®.



Doengas cronicas maternas, como diabetes,
hipertensdo, anemia, asma e doenga da tireoide,
estdo associadas ao aumento das taxas de parto
prematuro, que em muitos casos sdo indicados
devido a complica¢des maternas®’. Relagdes bi-
direcionais entre nascimento prematuro, baixo
peso ao nascer e doengas cronicas nao trans-
missiveis (DCNT), como diabetes e hipertensao,
resultam em um ciclo de risco intergeracional
vicioso®. Mulheres com DCNT possuem ris-
co elevado de ter um filho prematuro. Por sua
vez, os bebés prematuros correm maior risco
de desenvolver DNTs na vida adulta e, se forem
mulheres, de ter um bebé prematuro®?#. Dessa
forma, mulheres com condi¢des cronicas na ges-
tagdo exigem maior atenc¢do a sadde e aos cuida-
dos maternos, incluindo o diagnéstico pré-natal
e 0 manejo das DCNTs”.

A histdria de parto prematuro prévio também
é um fator de risco para o nascimento prematu-
ro subsequente”. Contudo, embora o nascimen-
to prematuro tenha uma tendéncia de repeticao,
0 mecanismo para a recorréncia nem sempre é
claro. Acredita-se que as infec¢Bes intrauterinas
persistentes ou recorrentes provavelmente expli-
quem muitos nascimentos prematuros esponta-
neos repetitivos. E também a persisténcia de dis-
tarbios subjacentes entre as gestacdes que causam
os nascimentos pré-termo, como diabetes, hiper-
tensao ou obesidade’. Da mesma forma, os fatores
de risco compartilhados entre as gestacdes (fumar
durante a gravidez, por exemplo) podem contri-
buir para a recorréncia do parto prematuro®>*.

Outros eventos adversos em gestagdes ante-
riores também tém sido descritos na literatura
como risco para um nascimento prematuro em
gestagdo subsequente, a exemplo do aborto, do
natimorto, do nascimento pequeno para a idade
gestacional, do descolamento prematuro da pla-
centa e da pré-eclampsia®®. O enfraquecimento
do colo do ttero devido a danos decorrentes do
manejo cirurgico do aborto é uma possivel con-
dicdo para essas associagdes®; assim como outras
condi¢des comuns ou compartilhadas entre os
desfechos, como anormalidade na placenta com
perfusdo placentdria reduzida®”'.

Dados na literatura evidenciam também
uma predisposi¢do genética ou epigenética para
0 nascimento prematuro’®. Algumas das evi-
déncias da contribui¢do genética no nascimento
prematuro sdo herdabilidade genética demostra-
da em estudos realizados com gémeos; aumento
do risco de recorréncia de parto prematuro em
mulheres com prematuridade prévia; mulheres
que nasceram prematuras, apresentando risco

aumentado de ter parto prematuro; aumento
do risco de parto prematuro entre irmas filhas
de mulheres que tiveram um parto prematuro;
e disparidades raciais no nascimento prematuro
que sdo independentes de fatores socioecondmi-
cos®. Estudos com genes candidatos identifica-
ram mais de 30 polimorfismos de nucleotideo
unico (SNPs) predominantes nas vias inflamaté-
rias e de remodelacdo tecidual associados a riscos
aumentados ou diminuidos de nascimento pre-
maturo ou de RPM*.

Além dos fatores maternos, fatores de risco
relacionados ao feto também estdao sendo asso-
ciados ao nascimento prematuro®. Gravidez com
feto masculino tem sido associada ao risco au-
mentado de complicagdes na gestagdo e a desfe-
chos obstétricos adversos, devido, por exemplo,
a maior incidéncia de trabalho de parto prema-
turo neste sexo”. Possiveis mecanismos tém sido
propostos para explicar essa associagdo, como o
peso relativamente maior de fetos masculinos em
comparagdo aos fetos femininos e maior suscep-
tibilidade a complica¢des da gravidez (hiperten-
sdo ou infec¢do) em mulheres portadoras de feto
masculino®.

O nascimento prematuro iniciado por pro-
fissionais de saude, ou seja, a indugdo de parto
ou cesariana eletiva, estd associado a indicagdes
materna, fetal ou outras razoes nao médicas®. As
causas diretas mais importantes, reconhecidas
com complica¢cdes maternas e fetais, sdo pré-e-
clampsia, descolamento placentério, restricao de
crescimento intrauterino e sofrimento fetal. No
entanto, essas condi¢des também podem predis-
por o inicio espontaneo do trabalho de parto em
idades gestacionais prematuras®.

A pré-eclampsia é a forma mais grave de dis-
tarbio hipertensivo da gravidez e estd associada
ao nascimento prematuro indicado®*. Niveis
mais altos de pressdo arterial estido associados
com a RCIU e, consequentemente, com o nasci-
mento prematuro®. A intervengao obstétrica an-
tes do prazo também pode explicar a associa¢ao
entre pré-eclimpsia e parto prematuro, visto que
quando a pressdo arterial se torna incontroldvel
e/ou a eclampsia ocorre, uma intervengao preco-
ce para esvaziar o Utero torna-se a op¢ao para o
manejo de mulheres com complica¢des hiperten-
sivas na gravidez®.

O descolamento da placenta é caracterizado
pela disfun¢do placentdria cronica e pela sepa-
racdo da parede uterina, cuja progressio pode
levar a uma diminui¢do correspondente na drea
da superficie placentaria disponivel para troca
de oxigénio e suprimento de nutrientes para o

W
—_
'S
&)

8) LT “PAI[OD) IPNES X BIOUIID)

T20T “TSTE-6€1€:(



w
i
S
=N

Rocha AS et al.

feto'®. Além disso, o descolamento da placenta
pode progredir para perda significativa de san-
gue materno, hipdxia e morte fetal, além de exigir
cesariana emergente'*"!2, Todos esses processos
podem elevar o risco de nascimento prematuro.

A RCIU ¢é uma complicagdo comum da gra-
videz e estd associada a fatores fetais (anomalias
congénitas e infecgdes), a insuficiéncia placentd-
ria ou a fatores maternos (ma nutri¢do, tabagis-
mo e hipertensio gestacional)'**'%. A restricdo
do fluxo sanguineo para o feto é um elemento
comum na maioria das gestagdes com RCIU, o
que resulta em falta de oxigénio e de fornecimen-
to de nutrientes ao feto'®.

Sofrimento fetal é o termo usado para des-
crever asfixia fetal, ou seja, feto com troca gasosa
comprometida no periodo pré-parto ou intra-
parto. A hipdxia fetal resultante desse compro-
metimento, caso nao seja revertida ou caso o
parto atrase desnecessariamente, pode levar ao
dano permanente ou & morte do feto'®. O sofri-
mento fetal requer interven¢io imediata, estando
na categoria de urgéncia para a cesariana e, por
consequéncia, para o parto prematuro iniciado
por profissionais de satde'®.

A ascensdo nas taxas de prematuridade em
termos mundiais estd frequentemente associada
a expansdo das intervengdes obstétricas, como a
indugdo do parto e o parto cesdreo'”. As taxas de
cesariana tém aumentado nas tltimas décadas'®,
sendo impulsionadas em grande parte pelo au-
mento do uso de cesarianas sem indicagdo médi-
ca'®. Alguns autores destacam que as cesarianas
eletivas sdo mais frequentes entre as mulheres
que recebem assisténcia de saide privada duran-
te o parto, com melhor escolaridade e situacdo
econdmica mais favoravel''’. Além disso, as mu-
dangas nas caracteristicas maternas e na pratica
profissional, assim como fatores econdmicos,
organizacionais, sociais e culturais, tém sido des-
critos como alguns dos fatores relacionados a
ascensdo nas taxas de nascimento prematuro'''.

Além disso, recém-nascidos com anomalias
congénitas, incluindo defeitos do tubo neural,
sd0 mais propensos a nascer prematuros®. O me-
canismo para essa associa¢ao nao estd totalmente
esclarecido, tendo em vista que o parto prematu-
ro e as malformagdes congénitas sao condigdes
que possuem fatores de risco em comum'? Além
disso, o diagnéstico pré-natal de uma malforma-
¢do do feto pode levar a indugido do trabalho de
parto ou de parto cesdreo, independentemente
da idade gestacional'"®.

Por fim, exposi¢des ambientais também tém
sido associadas a resultados adversos da gravi-

dez em diferentes estudos'*!'°. A polui¢do do ar
[material particulado; monéxido ozénio (O3);
diéxido de enxofre (SO2); diéxido de nitrogénio
(NO2); particulas em suspensdo (PM,.e PM, );
mondxido de carbono (CO); chumbo e 0zdnio]
pode estar diretamente associada ao nascimento
prematuro por meio de diferentes mecanismos
biolégicos'*'*%. O PM, , pode induzir a ruptura
da membrana, o descolamento da placenta'’” e
aumentar a inflamagdo intrauterina''®. Da mesma
forma, a exposi¢do ao oz6nio ambiente pode cau-
sar a liberagdo de mediadores pré-inflamatdrios
que contribuem para o nascimento prematuro'”.

Consideragoes finais

O nascimento prematuro é um fendmeno com-
plexo e multifatorial, envolvendo uma rede de
mecanismos causais que ndo podem ser esgota-
dos em um tnico modelo, como o proposto nesta
revisdo. Porém, o uso de um modelo hierarquiza-
do na analise dos fatores determinantes do nas-
cimento prematuro é uma abordagem possivel
e cabivel sempre que ancorado em uma revisio
de literatura pertinente sobre a temética. Aliado a
isso, considerando a complexidade do nascimen-
to prematuro, esta é apenas uma das abordagens
hierarquizadas possiveis, podendo ser propostos
novos modelos nesse mesmo segmento.

No modelo apresentado, os fatores nos dis-
tintos niveis de determinagdo se inter-relacio-
nam influenciando a ocorréncia do nascimento
prematuro. Os determinantes socioeconémicos
foram classificados como fatores de risco distais
que atuam indiretamente sobre o nascimento
prematuro por meio de varidveis intermedidrias,
a exemplo dos fatores de atencdo a saude, dos
psicossociais e dos comportamentais, que se ex-
pressam, entre outros, nos padrdes de consumo
alimentar, de tabaco e dlcool. Essas varidveis po-
dem ser influenciadas pela condi¢do socioecond-
mica da mae, da familia, do domicilio e do bair-
ro. Esses fatores intermedidrios determinam os
proximais, que sdo aqueles relacionados a mie, a
gestacdo, ao parto e ao feto. No nivel proximal, os
fatores de risco bioldgicos apresentam um efeito
direto sobre o nascimento prematuro, sendo es-
tes influenciados por fatores situados nos niveis
superiores (varidveis distais) e inferiores (varid-
veis intermediérias).

Espera-se que esse modelo possa servir de
base tedrica para a modelagem estatistica em es-
tudos que avaliam as inter-relagdes e os efeitos
de mediagdo dos determinantes do nascimento



prematuro. A proposta é testd-lo em uma grande
coorte de nascimentos. Espera-se que a aplicacdo
desse modelo hierarquizado possa contribuir
para a compreensao dos fatores de risco do nasci-
mento prematuro e para o entendimento de suas

inter-relagdes. Além disso, que contribua para
o desenvolvimento de estratégias especificas de
prevencdo do nascimento prematuro, na tentati-
va de se interromper a cadeia de determinagdo
desse desfecho.
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