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RESUMO

Objetivo: Analisar os resultados apresentados sobre a relacao entre COVID-19 e
gravidez, com foco no desfecho fetal. Fontes dos dados: Foi realizada a busca de
artigos publicados entre 1 de janeiro de 2020 e 1 de junho de 2021 nas bases de
dados PubMed, Embase e Cochrane, utilizando os seguintes descritores: “corona-
virus infections”, “coronavirus disease 2019", “COVID-19", “fetal mortality” e “fetus
mortality”. Sele¢ao dos estudos: Foram encontrados 99 artigos, sendo seleciona-
dos 28 artigos para leitura completa por meio dos critérios de inclusao e exclusao.
Ao final, 14 artigos foram escolhidos para serem incluidos na presente revisao.
Coleta de dados: Para a extracao dos dados dos artigos selecionados, utilizou-se o
instrumento validado por Ursi (2005), modificado para se adequar a demanda do
tema em questdo. Sintese dos dados: Encontrou-se que a infeccao por COVID-19
aumentou a morbimortalidade das gestantes, principalmente aquelas que ja pos-
suiam algum fator de risco para a doenga grave. Além disso, a maioria dos estu-
dos mostrou uma taxa aumentada de nascimentos prematuros entre os filhos de
maes infectadas. Nao foram demonstrados resultados consistentes de aumento
nas taxas de aborto, mortalidade fetal ou transmissao vertical. Conclusao: Acoes
de salde devem priorizar o cuidado materno-fetal com o objetivo de prevenir a
doenca nas gestantes e acompanhar de forma mais cuidadosa aquelas infectadas
pelo virus, de forma a prevenir a morbimortalidade materna e a prematuridade,
que sao importantes marcadores de satde publica.

ABSTRACT

Objective: To analyze the results presented on the relationship between COVID-19
and pregnancy, focusing on fetal outcome. Data sources: We searched for articles
published between January 1, 2020 and June 1, 2021 in PubMed, Embase and Cochrane
databases, using the following descriptors: “coronavirus infections’, “coronavirus di-
sease 2019” “COVID-19", “fetal mortality” and “fetus mortality”. Selection of studies: 99
articles were found, and 28 articles were selected for full reading through inclusion
and exclusion criteria. In the end, 14 articles were chosen to be included in this review.
Data collection: To extract data from selected articles, the instrument validated by
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Ursi (2005) was used, modified to suit the demand of the topic
in question. Data synthesis: It was found that COVID-19 infec-
tion increased the morbidity and mortality of pregnant wo-
men, especially those who already had some risk factor for
severe disease. In addition, most studies have shown an in-
creased rate of preterm births among children of infected mo-
thers. No consistent results of increased rates of miscarriage,
fetal mortality or mother-to-child transmission have been de-
monstrated. Conclusion: Health actions should prioritize ma-
ternal-fetal care in order to prevent the disease in pregnant
women and more carefully monitor those infected with the
virus, in order to prevent maternal morbidity and mortality
and prematurity, which are important public health markers.

INTRODUCAO

A COVID-19, causada pelo novo coronavirus SARS-CoV-2
(coronavirus 2 da sindrome respiratoria aguda grave), foi
relatada pela primeira vez no final de 2019 em Wuhan,
China.” Desde entdo, espalhou-se extensiva e rapida-
mente por todo o mundo, com declaracao de pandemia
em 11 de marco de 2020 pela Organizacao Mundial de
Salde (OMS).? A doenca impOs um cenario desconhe-
cido e adverso a populacao e aos gestores de saude
mundiais. Grande preocupacao foi levantada a respeito
do comportamento clinico da doenca, principalmente
em relacao as populacoes especificas que apresenta-
ram maior gravidade e letalidade, como idosos, indivi-
duos com comorbidades, gestantes e puérperas. Nesse
contexto, as gestantes constituem um publico especial
pelas peculiaridades fisiologicas e por constituir um bi-
nomio materno-fetal, o que aumenta ainda mais a com-
plexidade dos cuidados necessarios.

A gravidez € um estado fisiologico que predispoe as
mulheres a complicacoes respiratorias, devido as mu-
dancas fisiologicas nos sistemas imunologico e car-
diopulmonar®® Isso se mostrou verdadeiro durante a
epidemia do virus influenza A (subtipo HIN1) em 2009,
em que 5% das mortes ocorreram em gestantes, re-
presentando uma porcentagem consideravel.® Além
disso, 0 SARS-CoV e o MERS-CoV sdo virus causadores
de doenca respiratoria, ambos conhecidos por compli-
cagoes graves durante a gravidez, sendo o SARS-CoV-2
pertencente ao mesmo subgrupo e com grande simila-
ridade de genoma.®

Esse conjunto de dados fundamentou a preocupacao
atual em relacao a COVID-19 e desencadeou varios estu-
dos nessa tematica. Até o momento, a maioria tem de-
monstrado maior taxa de morbidade e mortalidade das
gestantes, com gravidade da doenca em geral superior
a da populagdo nao gravida.”® Isso levou o Centers for
Disease Control and Prevention (CDC)® a declarar de-
finitivamente que mulheres gravidas sao uma popula-
cao com risco aumentado de evolucao da COVID-19 com
gravidade.

Por outro lado, € fundamental a compreensao do cur-
so da COVID-19 nos fetos, a fim de identificar a necessida-
de de promocao de medidas que garantam um desfecho
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favoravel. Isso porque a reducao da mortalidade fetal
deve ser objetivo de todos 0s servigos de salde e da so-
ciedade como um todo, uma vez que reflete as condicoes
de vida da comunidade e também & um importante indi-
cador de salde, revelando informagoes sobre a qualida-
de da assisténcia prestada a mulher durante o periodo
gestacional e no parto, incluindo diversos fatores patolo-
gicos, demograficos, sociais e assistenciais.(®

Alguns estudos a respeito das implicacoes da
COVID-19 na gestacao foram publicados recentemente
por diversos centros de pesquisas mundiais. Assim, 0
objetivo do presente estudo foi realizar uma revisao in-
tegrativa dessa literatura para esclarecer se ha evidén-
cias de alteracoes da mortalidade fetal em gestantes
diagnosticadas com COVID-19 e, ainda, identificar outros
possiveis achados relevantes que impactem o bindmio
materno-fetal.

METODOS

Trata-se de um estudo bibliografico, do tipo revisao in-
tegrativa da literatura, que foi realizado em seis etapas,
como sugerido por Souza et al. (2010)."" Esse processo
consiste na elaboracao da pergunta norteadora, busca
ou amostragem na literatura, coleta de dados, analise
critica dos estudos incluidos, discussao dos resultados
e apresentacao da revisao integrativa. Dessa forma, pri-
meiramente, definiu-se o tema e elaborou-se uma ques-
tao para a pesquisa. Para isso, utilizou-se a estratégia
PICo (Populacdo, Interesse e Contexto)."” Na presente
revisao, considerou-se o P como “fetos com maes diag-
nosticadas com COVID-19", o | como “mortalidade fetal” e
0 Co como “gestantes com diagnostico ou com suspeita
de infeccao por COVID-19". A partir dessa estratégia, ela-
borou-se a seguinte questao: “Quais as evidéncias em
relacao a mortalidade fetal em gestantes diagnostica-
das ou com suspeita de infeccao pela COVID-197".

ApOs essa etapa inicial, estabeleceram-se os crité-
rios de inclusao e exclusao e buscaram-se nas bases
de dados PubMed, Embase e Cochrane os descritores
“coronavirus infections”, “coronavirus disease 2019,
“COVID-19", “fetal mortality” e “fetus mortality”, combina-
dos por meio dos operadores booleanos “AND” e “OR".

Os critérios de inclusao foram: artigos publicados
entre 1 de janeiro de 2020 e 1 de junho de 2021, em in-
glés, portugués ou espanhol, disponiveis livremente nas
bases de dados. Os critérios de exclusao, por sua vez,
foram: revisoes integrativas, revisoes sistematicas e me-
tanalise, artigos que nao foram publicados e artigos que
nao respondessem a questao da pesquisa. Para fins de
analise dos dados quantitativos, considerou-se a defini-
cao de feto de acordo com o proposto pelo Ministério da
Salde: idade gestacional igual ou superior a 22 sema-
nas, peso ao nascer igual ou superior a 500 g ou compri-
mento corporeo de 25 cm cabeca-calcanhar ou mais.™
Mortes abaixo desses pontos de corte foram considera-
das como aborto.
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Inicialmente foram lidos os titulos e resumos dos ar-
tigos por uma dupla de revisores. Os estudos seleciona-
dos nessa fase inicial foram, entao, lidos por completo
pelos mesmos revisores, realizando-se a extracao dos
dados dos artigos selecionados. Para isso, foi utilizado o
instrumento validado por Ursi (2005)," modificado para
se adequar a demanda do tema em questao. Nessa eta-
pa, artigos que nao respondessem a questao da pesqui-
sa também foram excluidos. Apos se finalizar a selecao,
os artigos foram analisados criticamente e classificados
em graus de recomendacao com base na Classificagao
de Oxford Centre for Evidence-Based Medicine."™

A analise dos estudos baseou-se na comparacao criti-
ca entre os dados quantitativos e qualitativos, a partir da
interpretacao e sintese dos resultados e comparacao com
o referencial teorico. Por fim, as discussoes foram apre-
sentadas com o intuito de reunir todo o conhecimento
acessado nesta revisao. Para melhor visualizagao dos da-
dos, os autores calcularam as percentagens de desfechos
fetais, quando nao relatadas, sobre o nimero de gestan-
tes que deram a luz durante o periodo do estudo.

RESULTADOS

Foram encontrados 99 artigos nas bases de dados. Por
meio da leitura do resumo, foram selecionados 28 arti-
gos para leitura completa e, ao final, 14 foram escolhidos
para serem incluidos nesta revisao. O processo de busca
e selecao dos estudos esta representado na figura 1.

Os artigos selecionados estao apresentados no qua-
dro 1, com seus respectivos autores, ano de publicacao,

tipo de estudo, local de origem da pesquisa, nimero de
gestantes participantes do estudo com infeccao suspei-
ta ou confirmada por COVID-19, nUmero de Obitos fetais
e outros desfechos perinatais e neonatais relevantes
(aborto, nascimento prematuro, morte neonatal e trans-
missdo vertical suspeita ou confirmada).

Em relacao ao tipo de estudo, foram selecionados um
estudo seccional, cinco séries de casos, sete coortes e
uma analise secundaria de coorte. Os artigos apresen-
tavam, portanto, graus de recomendagao B e C, segun-
do a Classificacao de Oxford Centre for Evidence-Based
Medicine."

Quanto ao diagnostico da infeccao por SARS-CoV-2,
a maioria dos estudos incluiu casos confirmados,
definidos por resultado positivo no teste RT-PCR (re-
verse transcriptase-polymerase chain reaction). As ex-
cessoes foram os seguintes estudos: 1) Fox e Melka
(2020),"® que incluiram 51 casos suspeitos definidos
como pelo menos dois sintomas de COVID-19 (febre,
tosse, falta de ar, mal-estar, anosmia), nao testados
por indisponibilidade do teste na comunidade, se-
gundo os autores, além de outras oito mulheres que
testaram negativo, mas apresentaram sintomas clas-
sicos de COVID-19 e membros da familia com resulta-
dos positivos no teste; 2) Mullins et al. (2021),2% que
incluiram 955 gestantes suspeitas, caracterizadas por
sintomas tipicos que os profissionais de saude jul-
gavam clinicamente serem devidos a SARS-CoV-2, po-
rém, nesta revisao integrativa, selecionamos apenas
as gestantes confirmadas com teste positivo, para fins
de analise critica.

Identificacao das publicacoes nas bases de dados: Cochrane, Embase e PubMed

Descritores utilizados:

y

Y

4

4 “coronavirus infections”,
“coronavirus disease 2019,
“CoVID-19", “fetal mortality”,

Critérios de inclusao: artigos
publicados entre 01/01/2020 e
01/06/2021, em inglés, portugués
ou espanhol, disponiveis
livremente nas bases de dados

Critérios de exclusao: revisoes
integrativas, revisoes sistematicas
e metanalise, artigos que
nao foram publicados

“fetus mortality”

y A4

Artigos encontrados: n = 99

A4

Artigos selecionados por meio da
leitura do titulo e resumo: n = 28

Artigos excluidos por meio da leitura
do titulo e resumo: n = 71

v

Artigos selecionados para a revisao: n = 14

N A

Artigos excluidos por meio da
leitura completa: n = 14

Figura 1. Processo de busca e sele¢ao dos estudos
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Quadro 1. Artigos selecionados, principais caracteristicas e resultados

Gestantes
com COVID-19
Tipo de confirmada  Mortes fetais Outros achados

Autores/ano estudo Origem [suspeita (n2) n2 (%)** n2 (%)
Pierce-Williams Coorte EUA 64 0(0,0%) * 19 (29,69%) prematuros
et al. (2020)“ «2(313%) CIUR
Artymuk et Analitico Sibéria e 8.485 31(1,31%) * 6 (0,25%) mortes neonatais
al. (2021)® seccional Oriente Russo * 434 (18,30%) prematuros

* 2373 (27,97%) deram a luz durante o estudo
Hantoushzadeh Série de casos Ira 9 3(33,33%) e Todas as gestantes eram casos graves
et al. (2020)™ * 7 (77,78%) mortes maternas

6 (66,67%) prematuros

*1(1111%) morte neonatal
Fox e Melka Série de casos EUA 92 0(0,0%) * 1(4,76%) aborto com 14 semanas de IG
(2020) * 33 (35,86%) gestantes com infeccao confirmada

* 21(22,83%) deram a luz durante o estudo
Sharma et Coorte india 57 0(0,0%) * 13 (29,5%) com baixo peso e 7 (15,9%) prematuros
al (pop1)™ « 6 (13,6%) internados em UTIN

* 41 (71,93%) deram a luz durante o estudo
Askary et al. Série de casos Ira 16 1(8,34%) * 6 (37,50%) prematuros
(2001)™ «1(6,25%) PIG e 1 (6,25%) CIUR

* 12 (75,00%) gestantes com infecgdo confirmada
Di Mascio e Coorte Diversos* 257 6 (2,33%) * Taxas de natimortos e internagdo na
D’Antonio UTIN menores nos paises europeus
(2021)(21)
Di Mascio et Analise Diversos* 388 6 (2,25%) * 6 (2,25%) abortos e 5 (1,87%) mortes neonatais
al. (2020)(22) secundaria e 70 (26'3’]%) prematuros

de estudo o
de coorte 10 (3,75%) CIUR ~

* 266 (68,55%) deram a luz durante o estudo
D’Antonio Coorte Diversos* 887 5(0,56%) * 22 (2,48%) abortos
et al. (2021)® * 8 (0,91%) mortes neonatais
Mullins et al. Coorte Reino Unido 3.050 14 (0,46%)  *17(0,56%) abortos e 499 (16,36%) prematuros
(2021)(24) e EUA * 10 (0,33%) mortes neonatais

e Foram contabilizadas apenas as

gestantes com COVID-19 confirmada

Metz et al. Coorte EUA 1.219 10 (0,82%) 13 (1,07%) abortos e 204 (16,74%) prematuros
(2021)(25) * 5(0,42%) mortes neonatais

¢ Morte fetal a partir de 20 semanas de IG
Curi et al. Série de casos EUA 33 2 (6,06%) * 4 (1213%) prematuros
(2020)@ ¢ Comorbidades das maes com morte fetal: DM2,

obesidade, morbidade, asma, hipertensao

Lokken et al. Coorte EUA 240 2 (0,83%) *7(2,92%) PIG
(2021) 15 (6,25) prematuros

* 1 (4,2%) morte fetal por causa genética
Mattar et al. Série de casos  Singapura 16 1(6,25%) * 1(6,25%) aborto com 11 semanas de IG
(2020)(28)

*Centros de diversos paises: Argentina, Australia, Bélgica, Brasil, Coldmbia, Repiblica Tcheca, Finlandia, Alemanha, Grécia, Israel, Italia, Macedonia do Norte, Peru,
Portugal, RepUblica do Kosovo, Roménia, RUssia, Sérvia, Eslovénia, Espanha, Turquia e Estados Unidos. ** Percentual calculado sobre o nimero de gestantes

que deram a luz durante o periodo do estudo. CIUR: crescimento intrauterino restrito; DM2: diabetes mellitus tipo 2; EUA: Estados Unidos da América; IG: idade
gestacional; PIG: pequeno para a idade gestacional; UTIN: unidade de terapia intensiva neonatal.
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Dos estudos selecionados, o de Artymuk et al. (2021)1®
foi o que apresentou maior amostra, com 8485 gestantes
confirmadas com COVID-19. Foi também o que registrou
0 maior nimero absoluto de mortes fetais, no total de
31 (representado 1,31% da amostra). Proporcionalmente,
Hantoushzadeh et al. (2020)™ apresentaram a maior
taxa de Obitos fetais, com mais de 33% (trés oObitos fe-
tais). Esse foi o estudo com o menor nimero de partici-
pantes, tendo na amostra apenas nove gestantes, todas
com COVID-19 grave.

Trés estudos nao registraram nenhuma morte fe-
tal.“81 Em dois deles, todas as gestantes incluidas na
amostra tinham COVID-19 confirmada por meio do teste
de RT-PCR, 0 que nao ocorreu no estudo de Fox e Melka
(2020).7® Nesta série de casos, apenas 36% das gestantes
tiveram COVID-19 confirmada por meio do teste de RT-
PCR, o restante apresentava suspeita de infeccao, como
definido acima. O estudo de Pierce-Williams et al. (2020)
@ ocorreu de forma multicéntrica nos Estados Unidos e
incluiu apenas gestantes com infeccao grave ou critica
por COVID-19, mas nao registrou nenhuma morte mater-
na. O terceiro estudo sem mortes fetais foi o de Sharma
et al. (2021)," que analisou 57 gestantes do segundo e
terceiro trimestre que testaram positivo.

Além do estudo de Fox e Melka (2020),"® o estudo de
Askary et al. (2021)? também incluiu em sua populagao
gestantes com suspeita de infeccao por COVID-19 sem
confirmacao por teste. Participaram 16 gestantes e hou-
ve uma morte fetal em gestante com 24 semanas, que,
além de COVID-19, apresentava placenta acreta.

Trés estudos analisaram dados de mais de 20 pai-
ses.@? O estudo de Di Mascio e D'Antonio® tinha o
objetivo de comparar a morbimortalidade perinatal por
COVID-19 na Europa e fora dela. Tal estudo encontrou
seis Obitos fetais, com mortalidade menor em paises
europeus, em comparagao aos nao europeus. Ja o es-
tudo de Di Mascio et al. (2020)® concluiu, com base na
logistica de analise de regressao, que peso ao nascer e
suporte ventilatorio materno foram fatores determinan-
tes para efeitos adversos fetais, incluindo obito fetal.
Por dltimo, o estudo multicéntrico de D’Antonio et al.
(2021)@ tinha o objetivo de comparar os desfechos pe-
rinatais e maternos em gestantes com gravidez de alto e
baixo risco complicadas por quadros agudos graves de
COVID-19.

Outros desfechos fetais e neonatais foram regis-
trados em todos os estudos. Destaca-se que, no estu-
do de Mullins et al. (2021),2 além de 14 Obitos fetais,
se registrou o0 nascimento de 499 prematuros de uma
amostra de 3.050 gestantes com infeccao confirmada
pela COVID-19. Tal pesquisa analisou dados do estudo
PAN-COVID, realizado no Reino Unido, e da base de da-
dos da American Academy of Pediatrics (AAP), Section on
Neonatal Perinatal Medicine (SONPM), National Perinatal
COVID-19 Registry. Da mesma forma, o estudo de Metz et
al. (2021)® também registrou alta incidéncia de prema-
turos, com 204 casos em 1.219 gestantes estudadas.

Ja Curi et al. (2020)%® registraram o nascimento de
quatro prematuros em uma amostra contendo 33 ges-
tantes infectadas. Além disso, houve duas mortes fetais
em gestantes com diabetes mellitus pré-gestacional que
apresentaram quadro de cetoacidose diabética, prova-
velmente desencadeada por pneumonia por coronavi-
rus. O estudo de Lokken et al. (2021)?” registrou o nasci-
mento de 15 prematuros e concluiu que parto prematuro
foi maior entre mulheres com doenca grave ou critica
pela COVID-19 do que para mulheres que se recupera-
ram da moléstia.

O aborto também foi outro desfecho registrado. No
estudo de Mattar et al. (2020),®® ocorreu um aborto em
uma gestante com 11 semanas de idade gestacional que
apresentou quadro leve de infeccao por COVID-19. Esse
mesmo estudo registrou um obito fetal em uma gestan-
te com miomatose uterina.

DISCUSSAO

A mortalidade perinatal, que inclui a fetal, tem sido
recomendada como o indicador mais apropriado para
a analise da assisténcia obstétrica e de utilizacao dos
servicos de salde. Por sua vez, a mortalidade fetal par-
tilha com a neonatal precoce as mesmas circunstancias
e etiologias que influenciam o resultado para o feto no
final da gestacao e para a crianca nas primeiras horas e
dias de vida.® Nesse contexto, durante o inicio da pan-
demia de COVID-19, o entendimento de como a doen-
¢a atuaria no desenvolvimento do feto foi uma grande
preocupacao, com vistas a descobrir os desfechos fetais
em uma mae infectada e atuar de forma preventiva para
controlar possiveis danos.

A relagao entre COVID-19 e mortalidade fetal apre-
sentou dados dispares nos estudos encontrados. Uma
alta taxa de mortalidade (33,3%) foi relatada na série de
nove casos apresentada no estudo de Hantoushzadeh
et al. (2020)," o que, porém, pode estar relacionado a
pequena amostra estudada, com limitacao identificada
pelos proprios autores, nao sendo possivel realizar uma
inferéncia estatistica para a populacao geral. Por outro
lado, trés estudos nao encontraram nenhuma morte
fetal em sua amostra.“®™ Todos esses estudos, entre-
tanto, analisaram amostras reduzidas e apresentavam
metodologias diferentes de execucao. Tais fatores po-
dem ter interferido nos resultados encontrados. Mullins
et al® também ndo encontraram aumento importante
na mortalidade fetal, pois concluiram dizendo que “as
mulheres gravidas devem ser alertadas de que a infec-
¢ao por SARS-CoV-2 aumenta o risco de parto prematu-
ro, mas nao de natimorto, morte neonatal precoce ou
um bebé pequeno”.

Adaptacoes fisiologicas que ocorrem durante a gravi-
dez foram alegadas como potencialmente responsaveis
por problemas respiratorios mais graves, explicando
as taxas mais altas de complicacoes maternas e fe-
tais encontradas na maioria dos estudos.?? O quadro
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potencialmente mais grave ou critico das gestantes faz
questionar sobre a relagao entre a gravidade da doen-
ca e uma maior mortalidade fetal, como ocorreu no ja
citado estudo de Hantoushzadeh et al. (2020).%” Da mes-
ma forma, o estudo de Metz et al. (2021)*® concluiu que
as gestantes com infeccao grave ou critica por COVID-19
apresentavam maior risco de complicacoes perinatais.
Entretanto, o estudo de Pierce-Williams et al. (2020)®
analisou gestante com infeccao grave/critica, mas nao
relatou mortalidade fetal. Pode-se questionar que tais
divergéncias possivelmente estejam relacionadas as
diferencas na qualidade de assisténcia recebida pelas
gestantes.

Di Mascio e D'Antonio (2021)?) também destacaram
a relacao entre o manejo assistencial de mae e feto
e resultados perinatais, ao comparar gestantes com
COVID-19 em paises europeus e nao europeus. Os au-
tores encontraram uma taxa menor de natimortos e
de admissao na unidade de terapia intensiva neonatal
(UTIN) em paises europeus, em comparacao aos nao eu-
ropeus. Entretanto, nao houve diferenca em termos de
restricao de crescimento intrauterino, parto prematuro,
obito neonatal, possivel transmissao vertical e baixo
peso ao nascer. Os autores afirmaram que, além da he-
terogeneidade da assisténcia materno-fetal, os diferen-
tes niveis de renda dos paises e sistemas de salde e
os divergentes critérios de admissao na UTIN podem ter
afetado independentemente os resultados perinatais.
Além disso, alguns dos centros incluidos pertencem a
paises que foram seriamente atingidos pela pandemia e
cujos sistemas de salde foram sobrecarregados, o que
também pode ter influenciado os resultados. Portanto,
a maior taxa de natimortos e internacoes na UTIN se
relaciona com paises subdesenvolvidos, onde houve
menos investimentos na area da salde, revelando que
uma melhor gestao de seus servicos poderia evitar es-
ses desfechos indesejaveis.

No mesmo sentido, Takemoto et al. (2020)% observa-
ram que em paises em desenvolvimento as altas taxas
de natalidade e recursos limitados para prestacao de
cuidados de satde poderiam aumentar o risco de morte
materna devido a pandemia de COVID-19.

Villar et al. (2021)¢” também encontraram resultado
semelhante ao realizarem uma coorte multinacional
e prospectiva. Os autores concluiram que o desfecho
“morte” em mulheres com diagnostico de COVID-19,
além de ser 22 vezes maior, concentrou-se em institui-
cOes de regioes menos desenvolvidas. Portanto, quando
0s servicos de UTI nao estao totalmente disponiveis, a
COVID-19 pode ser letal nesse publico especial.

A presenca de comorbidades maternas e problemas
proprios da gestacao anteriores a COVID-19 também sao
questoes que devem ser analisadas para avaliar os obi-
tos fetais presentes em uma amostra. Observou-se, por
exemplo, no estudo de Fox e Melka (2020)" que o Gnico
obito fetal registrado ocorreu em uma gestante com pla-
centa acreta. Tal condicao pode evoluir para uma rotura
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uterina e, por conseguinte, obito fetal, independente-
mente da presenca de COVID-19.%7 )a o estudo de Lokken
et al. (2021)® relatou que os oObitos fetais encontrados
na amostra nao estavam relacionados a COVID-19, sendo
um deles atribuido a causas genéticas. Portanto, ques-
tiona-se se nos outros estudos encontrados os obitos
fetais decorreram da infeccao materna pelo SARS-CoV-2
ou por condicoes proprias da gestacao.

Além das mortes fetais e da morbimortalidade ma-
terna, os estudos avaliaram outros desfechos neona-
tais importantes. O aumento da taxa de prematuros foi
quase unanime. Mulheres com COVID-19 critica tiveram
parto com idade gestacional média mais precoce do que
aquelas com doenca grave (32 + 4 semanas de gestacao
versus 37 + 2 semanas de gestacao; P < 0,0001).” Nesse
mesmo estudo, 64% dos neonatos necessitaram de in-
ternacao na UTI, sendo 40% no grupo de doenca grave
e 83% no grupo de doenca critica. Porém, nao ficou cla-
ro se essa admissao foi feita para isolar e observar os
neonatos nascidos de maes com COVID-19 positiva ou
por alguma indicagao absoluta. Di Mascio e D’Antonio
(2021)@ especularam que o aumento nas taxas de
mortes neonatais poderia ser decorrente da propria
prematuridade.

Apesar desses outros diversos achados neonatais,
Sharma et al. (2021)" afirmaram que a maioria dos neo-
natos, mesmo aqueles com infeccao, permaneceram
assintomaticos, com perfil bioquimico quase normal
e sem complicacoes neonatais graves. Além disso, ne-
nhum estudo encontrou evidéncia de teratogenicidade
pela COVID-19 apos infeccao, independentemente do
periodo da gestacao, como observado por Mattar et al.
(2020).9® Além disso, nenhum estudo encontrou a pre-
senca do virus no leite materno, apesar de que nem to-
dos testaram.

A presente revisao apresenta limita¢oes principal-
mente relacionadas a caracteristica propria deste tipo
de estudo, por se basear em literatura, algumas vezes,
com baixo nivel de evidéncia e estudos com seus pro-
prios vieses. Encontrou-se também dificuldade em se-
lecionar artigos com maior amostra, visto que muitos
compunham séries de casos. Aléem disso, como ressal-
tado por Mullins et al. (2021),% o conhecimento atual
sobre o efeito da infeccao por SARS-CoV-2 na gravidez
foi coletado majoritariamente em paises de alta renda.
Outro viés encontrado foi a inclusao de gestantes com
outras enfermidades, como duas gestantes com cetoa-
cidose diabética e uma com miomatose uterina, doen-
cas com possivel potencial de interferir na evolucao da
gestacao, e no estudo todas evoluiram para morte fetal.
Apesar de os autores relacionaram a cetoacidose como
provavelmente desencadeada por pneumonia por coro-
navirus, comorbidades podem influenciar na interpreta-
cao dos resultados.

Para contornar esses pontos, foi realizado processo de
revisao por pares, selecao em bases de dados robustas,
utilizacao de ferramenta de coleta de dados validada e
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analise criteriosa dos resultados. Porém, ainda se mos-
tram necessarias mais pesquisas com o objetivo dire-
cionado em estudar a mortalidade dos fetos em maes
infectadas por SARS-CoV-2, para fortalecer os dados aqui
expostos e apresentar esse panorama no Brasil e em ou-
tros paises de baixa renda. Esses dados sao fundamentais
para a orientacao tanto das gestantes, que se encontram
em situacao delicada por causa do medo e da ansiedade,
como dos gestores de salide, para que possam promover
medidas mais direcionadas e embasadas em evidéncias.

CONCLUSAO

A pandemia da COVID-19 trouxe um cenario complexo de
incertezas, principalmente no que tange aos cuidados
pré e neonatais. Nesse cenario, surgiu a divida de quais
seriam as implicagoes do virus em uma mulher gestan-
te e seu concepto. Alguns estudos foram desenvolvidos
para buscar essa resposta, porém com muitas limitagoes
e disparidades nos resultados. Apesar disso, os resulta-
dos mostraram de forma consistente uma baixa taxa de
mortes fetais, nao se podendo afirmar a diferenca evi-
dente entre as maes infectadas e nao infectadas. Alem
disso, encontrou-se uma taxa consideravel de prema-
turidade em neonatos de maes infectadas, principal-
mente aquelas que desenvolveram a forma mais grave
da doenca e necessitaram de cuidados intensivos. Nao
se observou aumento em outros desfechos como abor-
to, transmissao vertical ou baixo peso ao nascer, senao
naqueles relacionados a propria prematuridade. Foi en-
contrada maior taxa de morbimortalidade materna, em
comparacao com mulheres nao gravidas, relatada por
varios estudos e destacada pelo CDC, que classificou as
gestantes como grupo de risco para evolucao com doen-
ca grave. Com isso, observa-se que as gestantes cons-
tituem um puUblico que necessita de maiores cuidados
de prevencao e vacinacao, com vistas a evitar que de-
senvolvam COVID-19, pelo risco de doenca grave, morbi-
mortalidade e prematuridade dos neonatos. Dados mais
robustos sao necessarios, mas no momento pode-se su-
gestionar que nao ha aumento de abortos, perdas fetais
ou teratogenicidade pela COVID-19 materna.
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