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RESUMO

O mundo vive uma pandemia sem precedentes recentes causada pelo novo coro-
navirus, SARS-CoV-2. As projecoes matematicas para o Brasil apontam que a curva
da epidemia se encontra em um plato, com mais de 190 mil novas infeccoes diarias
previstas até a segunda quinzena de junho de 2020. Embora distante de ser uma es-
tratégia com a eficacia desejada, o distanciamento social tem sido a solucao possivel
para conter a disseminagao do virus e achatar a curva, com repercussoes biopsicos-
socioecondmicas significativas e imensuraveis. Com a medida, recomendou-se que
os tratamentos de reproducao assistida fossem suspensos em todo o mundo. Assim,
observamos, no momento, a mobilizacao das autoridades sanitarias e entidades
médicas para a elaboracao de estratégias de seguran¢a que garantam a retomada
dos tratamentos num cenario de convivéncia com a COVID-19, adaptando-se tais
estratégias a realidade de cada local. No Brasil, em 22 de maio de 2020, as projecoes
indicam que ainda havera grande volume de novas infecgoes até a segunda quinze-
na de junho e que os nimeros de Obitos diarios nao cairdo abaixo de 800 até o fim
do més de julho. Dessa forma, o momento brasileiro nao parece permitir o reinicio
seguro dos tratamentos, devendo-se manter a recomendacgao de suspensao, com
excecao daqueles indicados para preservacao de fertilidade, por razao médica. Tal
recomendacao, contudo, esta sujeita a mudancas e deve ser periodicamente revista,
a curtos intervalos, com o intuito de beneficiar a maioria das pessoas.
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The world is experiencing a pandemic with no recent similar events, caused by the
new coronavirus, SARS-CoV-2. Mathematical projections for Brazil point out that the
curve of the epidemic is on a plateau, with more than 190 thousand new daily infec-
tions expected until the second half of June 2020. Although far from being a strategy
with the desired effectiveness, social distancing has been the possible solution to
contain the spread of the virus and flatten the curve, with significant and immeasu-
rable bio-psycho-socio-economic burden. With such a strategy, it was recommended
that assisted reproduction treatments should be suspended worldwide. Thus, we ob-
serve, at the moment, the mobilization of health authorities and medical entities to
develop safety strategies that guarantee the resumption of treatments in a scenario
of living with COVID-19, adapting those strategies to the reality of each location. In
Brazil, on May 22, 2020, projections indicate that there will still be a large volume of
new daily infections until the second half of June and that the number of daily deaths
will not fall below 800 until the end of July. Thus, the Brazilian moment does not seem
to allow the safe restart of treatments, and the suspension recommendation should
be maintained, with the exception of those indicated for preservation of fertility by
medical reasons. Such a recommendation, however, is subject to subtle change and

should be periodically reviewed, at short intervals, in order to benefit most people.
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A EPIDEMIA DA COVID-19 NO
BRASIL E NO MUNDO

O mundo vive uma pandemia sem precedentes recen-
tes causada pelo novo coronavirus (SARS-CoV-2). Desde
31de dezembro de 2019, quando a Organizagao Mundial
de Satde (OMS) foi informada sobre os primeiros casos
da pneumonia na cidade de Wuhan, provincia de Hubei,
China,™ a doenca (COVID-19) disseminou-se rapidamen-
te por todo o planeta. De acordo com a OMS, em 24 de
maio de 2020 o mundo ja havia confirmado 5.204.508
casos da COVID-19, dos quais 337.687 haviam evoluido
para 6bito.? No Brasil, naquela data, o Ministério da
Salde ja registrava mais de 363.211 casos confirmados
e 22.666 Obitos.®

Com efeito, a OMS alerta sobre a necessidade de cau-
tela para a interpretacao dos dados disponiveis, uma
vez que as fontes de informacao sao diversas, assim
como podem divergir os critérios de inclusao e outras
variaveis, resultando, em Gltima analise, em eventuais
subestimacoes dos niimeros de casos e 6bitos em cada
pais.? Entretanto, com base em observacdes de expe-
riéncias prévias com outros virus respiratorios e utili-
zando indicadores especificos para dimensionamento
da transmissibilidade do virus e da gravidade clinica da
doenca por ele causada, os primeiros dados divulgados
sobre a COVID-19 na China parecem ser suficientes para
colocar a COVID-19 no patamar das grandes epidemias
registradas pela historia, comparavel apenas a pande-
mia de influenza de 1918, também conhecida como pan-
demia da gripe espanhola.®

Com a finalidade de prever um norte epidemioldgico
para a pandemia de COVID-19, as projecoes matemati-
cas surgem como ferramenta de previsao, distantes da
perfeicao, mas viaveis e perfeitamente aceitaveis num
momento de incertezas. Sao tais previsoes que permi-
tem a elaboracao de planos de acao iniciais, guardan-
do-se a devida atencao ao monitoramento frequente,
haja vista a dinamica incerta do SARS-CoV-2 e a mu-
danca rapida dos cenarios. Cabe dizer que essas carac-
teristicas impedem a extrapolacao de informagoes de
um pais para outro.

De acordo com o Institute for Health Metrics and
Evaluation (IHME), a curva da epidemia no Brasil encon-
tra-se num platd e teremos mais de 190 mil novas infec-
coes diarias pelo SARS-CoV-2 entre 14 de maio e 21 de
junho de 2020. Por conseguinte, estima-se que teremos
pelos menos 800 Obitos por dia pela COVID-19 entre 23
de maio e 30 de julho de 2020. Inegavelmente, chama
atencao a projecao daquele instituto para o nimero to-
tal de obitos pela doenga em nosso pais, estimado até
4 de agosto de 2020: 88.305 — nimero maior que a soma
de obitos projetados para Italia e Espanha juntas -, po-
dendo tal namero variar entre cerca de 33 mil e mais
de 190 mil vidas perdidas, o que é de se esperar, uma
vez que o nimero de leitos de terapia intensiva deman-
dados (mais de 8 mil) ja superam o nimero de leitos
ofertados no pais para essa finalidade (cerca de 4 mil).®
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ENTENDENDO A DISSEMINAQZ\O DO VIRUS

Compreender como e onde a disseminacao do novo
coronavirus acontece é fundamental para que se en-
tendam as estratégias de contencao vigentes e que se
elaborem intervencoes eficientes de enfrentamento.
Embora parecam obvias as formas como pode ocorrer a
transmissao de um virus respiratorio, o 6bvio ignorado
nao tem serventia. Dessa forma, as evidéncias existen-
tes para o SARS-CoV-2 indicam que a disseminacao de
particulas virais claramente ocorre:

» Por meio de goticulas de saliva transmitidas
entre pessoas distantes de 1 a 2 metros
entre si, por tosse, espirro® ou fala;”

* Pelo contato direto com uma pessoa infectada;® ou

* Pelo contato com superficie ou objeto previamente
tocados por uma pessoa infectada,® devendo-se
atentar neste ponto para a possibilidade de o
novo coronavirus passar dias em determinadas
superficies, mormente ao abrigo da luz solar?”

Todavia, nao se pode negar a possibilidade da trans-
missao aérea do novo coronavirus, ou seja, aquela ad-
vinda da permanéncia do SARS-CoV-2 por periodos lon-
g0s no ar, assim chegando a distancias maiores que 2
metros, principalmente em circunstancias ou ambientes
com ar condicionado, nos quais procedimentos médicos
530 realizados,® como as clinicas médicas, os centros ci-
rargicos e os centros de reproducao assistida.

Em conformidade com a tese de disseminagao aérea
do novo coronavirus em ambientes com ar condiciona-
do, esta o relato investigativo de um surto iniciado em
um restaurante em Guangzhou, na China, em janeiro de
2020. Os autores concluiram que, a partir de um mesmo
individuo assintomatico, outras nove pessoas, de trés
mesas distintas, podem ter contraido a COVID-19, tendo
permanecido em ambiente fechado de 145 m? por tem-
po variando entre 53 e 73 minutos, mas estando a uma
distdncia maxima de quase 6 metros.® Uma outra inves-
tigacao de surto, dessa vez entre pessoas que trabalha-
vam em um mesmo andar de uma empresa, demonstrou
a propensao do SARS-CoV-2 a ser contagioso e atingir
pessoas em locais fechados a distancias aparentemente
bem maiores que 0s 6 metros daquele restaurante.®)

O DISTANCIAMENTO SOCIAL COMO
ESTRATEGIA DE CONTENCAO

O relato da ocorréncia de transmissdao comunitaria do
SARS-CoV-2 em encontros sociais/familiares ocorridos
num espaco de tempo de 17 dias (um almocgo, uma festa
de aniversario, um funeral e uma ida a igreja) ilustra a
capacidade de transmissao do virus entre contactantes
e, consequentemente, a importancia do distanciamen-
to social como estratégia de contencao do SARS-CoV-2,
mesmo entre membros de uma mesma familia.®
Relatos de surtos em pequenos grupos, cOmo 0S
mencionados, ja tem sido considerados suficientes para
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sustentar as recomendacoes de distanciamento so-
cial." Entretanto, ha outros indicios de que essa seja a
melhor estratégia possivel a ser adotada, pensando na
contencao de uma pandemia. De acordo como um mo-
delo matematico baseado em epidemias prévias de in-
fluenza, a intervencao combinando quarentena, fecha-
mento de escolas e distanciamento do local de trabalho
poderia reduzir significativamente o nimero total de
infeccoes por SARS-CoV-2 em Singapura, beneficio esse
extensivel a outros paises, mesmo nao sendo suficiente
para impedir a transmissao por completo.(

Em um outro estudo matematico, o distanciamento
social sustentado demonstrou ter forte potencial de
reducao da magnitude do pico epidémico da COVID-19,
resultado particularmente importante para o alivio das
demandas sobre o sistema de salde. Os autores alerta-
ram, ainda, que a flexibilizacao precoce e completa do
distanciamento social poderia levar a um pico secunda-
rio, o que seria evitado pelo relaxamento gradual." De
forma semelhante, um outro estudo realizado a partir
de dados para o Reino Unido concluiu a favor das medi-
das de afastamento social.™®

Enfim, cabe o registro de que, embora o distancia-
mento social seja a estratégia recomendada pelo Cen-
ters for Disease Control and Prevention (CDC)? e pela
OMS, esta mesma reconhece que tal estratégia gera um
impacto negativo de dimensdes imprevisiveis sobre as
pessoas e suas comunidades, e sobre a sociedade como
um todo. Ainda, repercute diretamente sobre a econo-
mia e afeta de forma desigual as pessoas em situacao
de pobreza, que, entre outros aspectos, dependem do
trabalho diario para sobrevivéncia," sendo uma situa-
cao de grande desafio para toda a populacao.

COVID-19 E GRAVIDEZ: AINDA SABEMOS POUCO

No passado, epidemias de doencas respiratorias causa-
das por outros coronavirus, especificamente a sindro-
me respiratoria aguda grave (SARS), causada pelo virus
SARS-CoV,™ e a sindrome respiratoria do Oriente Mé-
dio (MERS), causada pelo virus MERS-CoV,"® levaram a
complicacoes maternas e fetais. Entretanto, a literatura
disponivel até o momento indica que a pneumonia por
COVID-19 em mulheres gravidas comporta-se de manei-
ra semelhante a observada fora da gestacao.”29

Com dados limitados a pequenas séries de casos,
concentrando-se em infecgoes adquiridas no terceiro
trimestre, € fato que ainda nao se confirmou a ocorrén-
cia de passagem do SARS-CoV-2 através da placenta.720
Contudo, ha indicios de que a COVID-19 predisponha a
ocorréncia de partos pré-termo®? e comprometimento
da salde neonatal,® além de relatos de casos sugerindo
a ocorréncia da transmissao vertical do SARS-CoV-2.%42%)
Portanto, nao ha conclusoes definitivas sobre tal ques-
tao. Tampouco estao disponiveis as respostas que dese-
jamos sobre o efeito da infecgdo por esse coronavirus
na salde do embriao ou do feto mais jovem, no primei-

ro ou no segundo trimestre de vida intrauterina, embora
se tenham observado perdas gestacionais espontaneas
nessas mulheres. @) Esses sdao motivos pelos quais, tal-
vez, devam ser evitadas, por ora, novas gestacoes, mes-
mo as naturais.

Ainda que os dados clinicos da COVID-19 sejam tran-
quilizadores, as mudancas fisiologicas adaptativas da
gravidez costumam ser consideradas como potenciais
fatores de vulnerabilidade a qualquer tipo de infeccao.
Entdo, por precaucao, maior atencao deve ser dada as
gestantes com a doenca, como se faz para qualquer ou-
tro virus, até que estejam disponiveis dados mais robus-
tos a favor de um progndstico ameno. Cabe dizer que
nao ha até o momento conclusoes sobre 0 momento ou
via ideal para o parto, que devem ser individualizados
com base em indicagdes obstétricas,® principalmente
em mulheres clinicamente estaveis.

O QUE A MEDICINA REPRODUTIVA
TEM A VER COM ISSO?

Em medicina reprodutiva, lidamos com pessoas nor-
malmente vulneraveis emocionalmente em razao do
diagnostico de infertilidade ou de doencgas correlatas,
ou ainda de um historico de insucessos terapéuticos
sucessivos. A pandemia de COVID-19, decerto, pode co-
notar para essas pessoas o adiamento de sonhos ou a
interrupcao sibita dos planos de constituicao familiar,
com o agravante de nao poder estabelecer data para
seu término.

Por mais que as equipes dos centros de medicina re-
produtiva sejam sensiveis aos danos emocionais cau-
sados pelo adiamento dos tratamentos de reproducao
assistida, ignorar as recomendacoes das autoridades
de salde e aliviar as medidas de distanciamento so-
cial ndo parece compor a melhor estratégia. As pessoas
que demandam tratamentos de fertilidade, principal-
mente aquelas cujas condigdes clinicas possam ser fa-
tores de maior risco de complicacoes se infectadas com
SARS-CoV-2, deve-se aconselhar quanto aos riscos e be-
neficios de intervencoes durante a pandemia.

Em primeiro lugar, além de serem ambientes normal-
mente com pouca ventilagao externa e, portanto, poten-
cialmente de maior risco de transmissao do SARS-CoV-2
por contato direto ou indireto, as clinicas e centros de
medicina reprodutiva trabalham com situagoes em que
podem ser necessarios procedimentos como intubacao
endotraqueal e ventilacao manual, e direcionamento do
paciente a diferentes posicoes. Nao se podem excluir,
também, as possibilidades de complicacoes ineren-
tes aos procedimentos regulares, que podem requerer
traqueostomia e ressuscitacao cardiopulmonar, todos
esses cenarios em que o risco de transmissao € consi-
derado alto.®

Em segundo lugar, a orientacao da Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (Anvisa), em sua mais recen-
te Nota Técnica, & pelo adiamento de qualquer trata-
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mento de reproducao assistida até que a epidemia no
Brasil seja declarada amena pelo Ministério da Salde,
com realce para a recomendacao de nao se proceder a
transferéncia de embrides nos ciclos realizados.®® Por
tal postura, apreende-se cautela na observacao da au-
toridade sanitaria com relacdo ao momento atual e as
incertezas notorias no que diz respeito a sua evolucao,
principalmente nos proximos meses.

Em terceiro lugar, € importante notar que, embora
a orientacao da Anvisa excetue o0s casos oncologicos,
excecao em relacao a qual ndao ha questionamentos,
0S outros casos de excegao previstos, para 0s quais o
adiamento poderia causar mais danos, nao estao expli-
citados.®? O conhecimento da area nos faz deduzir que
entre tais casos possam estar as mulheres em idades
sensiveis, mormente aquelas com idade reprodutiva
avancada. Entretanto, nao haindicios de que o adiamen-
to de eventual tratamento em poucos meses interfira de
forma significativa nos resultados reprodutivos.t3

O QUE A MEDICINA REPRODUTIVA
AINDA NAO SABE

Além de pulmao, traqueia e bronquios, o SARS-CoV-2 ja
foi detectado em intestino delgado, figado, pancreas,
rim e glandula sudoripara, entre outros orgaos. Dessa
forma, ao menos em teoria, somam-se a via respiratoria
vias potenciais de transmissdo por fezes, urina e suor,®
e ha outras em investigacao, ainda com resultados con-
troversos.

Com relagao ao sémen, os dados baseiam-se em re-
latos de caso ou estudos observacionais em grupos pe-
quenos de pessoas. Em um estudo de coorte realizado na
China, o virus foi detectado em amostras seminais de pa-
cientes com COVID-19, tanto na fase aguda (mais frequen-
te) como na fase de recuperagao.®® Em contrapartida, ou-
tros registros nao identificaram o SARS-CoV-2 no sémen,
tanto para coleta oito dias ap6s o diagnostico® quanto
para coleta 30 dias apos o diagnostico da COVID-19.%9 Os
achados divergentes indicam a necessidade de inves-
tigagao seminal em estudos maiores, que confirmem a
presenca do virus no sémen, assim como o tempo de du-
racao da sua excrecao por tal via e, consequentemente, a
possibilidade de transmissao por contato sexual.

Ainda, a possibilidade teorica de presenca do virus
em odbcitos maduros, por mecanismos envolvendo a coe-
xpressao da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2)
e da serina protease transmembranar 2 (TMPRSS2), im-
possibilita novamente que se estabelecam conclusoes
definitivas.®49 A bem da verdade, um estudo recente
nao identificou coexpressao de ACE2 e TMPRSS2 em cé-
lulas testiculares (incluindo espermatozoides), células
de ovario de primatas nao humanas e células do cumu-
lus humano,® mas os achados ainda ndo sustentam,
por exemplo, a seguranca do armazenamento de oodcitos
de mulheres infectadas e nao infectadas em um mesmo
botijao de nitrogénio.
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CONSIDERAGOES FINAIS

A medicina reprodutiva ainda precisa de respostas. Fa-
zem-se urgentes e necessarios estudos que esclarecam:
a possibilidade de contaminagao pela via seminal; o pa-
pel das vias teoricas de acesso do virus as gonadas e
gametas, in vivo e in vitro; a possibilidade de transmissao
do virus aos embrides concebidos in vivo e in vitro; as
repercussoes da COVID-19 sobre a implantacao embrio-
naria ou a gravidez em fase inicial. Tais conhecimentos,
entre outros, darao importante suporte as recomenda-
coes, tanto para a concepcao natural quanto para a re-
producao assistida, estando aqui incluidos os ciclos com
transferéncia embrionaria e aqueles para a preservacao
de o0citos. Assim, a cautela baliza a recomendacao mais
apropriada para este momento aos centros de reprodu-
cao assistida: a de evitar a realizagcao de ciclos eletivos
de tratamento ao menos até que se tenha um melhor
delineamento clinico e epidemioldgico da situagao. Esta-
belecer um prazo especifico é dificil, mas, de acordo com
previsdes matematicas, sujeitas a variacoes e conforme
a eficacia das medidas de salde publica, entendemos
que tal momento venha a acontecer com a curva brasi-
leira ja em descenso. Além das previsdes matematicas,
nesse momento ja teremos, provavelmente, mais dados
sobre a COVID-19, em seus diversos aspectos, favorecen-
do a tomada de decisoes e o estabelecimento de estra-
tégias preventivas mais eficazes. E verdade que as reco-
mendacoes poderao ser modificadas de acordo com a
evolucao da epidemia no Brasil e 0 prazo para a retoma-
da segura dos ciclos terapéuticos podera ser estendido.
A Sociedade Americana de Medicina Reprodutiva bem
destaca que, embora o tempo de duracao da pandemia
ainda nao seja claro, & muito provavel que tenhamos de
conviver com a COVID-19 por varios meses, a0 menos até
que se tenha desenvolvido e disponibilizado uma vacina
eficaz e segura.®® Em outras palavras, voltaremos as nos-
sas atividades lenta e gradualmente, aprendendo a con-
viver com o novo coronavirus e adotando peremptoria-
mente muitos dos cuidados que aprendemos a ter com
ele. Por fim, uma vez que nao ha vacina ou tratamento
notoriamente eficaz, a chamada imunidade de rebanho
torna-se a principal forma de contencao da epidemia, ao
menos teoricamente. Ocorre que nao se pode estabele-
cer o momento em que a imunidade de rebanho atingira
o limiar desejavel para tal contencao e que surtos perio-
dicos ainda podem ocorrer durante esse processo. Como
exemplo, estimando-se a velocidade de propagacao do
SARS-CoV-2 pelo RO (nimero basico de reproducado) de
3, a imunidade de rebanho tera forca para diminuir a
incidéncia de novas infeccoes quando o percentual de
imunidade adquirida for de aproximadamente 67%.“"
No momento atual, diversos levantamentos sorologicos
apontam para imunidade populacional variando de 1,2%
a 14%, e mesmo em paises onde nao se adotou o iso-
lamento, como a Suécia, essa imunidade gira em torno
de 7,5%. Assumindo que a imunidade de rebanho ocorra
naquele percentual de 67%, temos um longo caminho
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* No momento, a conduta mais apropriada, com base
na cautela, & o adiamento dos ciclos eletivos de
reproducao assistida, incluindo aqueles envolvendo
mulheres com idade reprodutiva avancada e baixa
reserva ovariana, pois nao ha evidéncias de que
adiamento terapéutico em poucos meses leve
a reducao significativa das chances de gravidez.
Cabe destacar que a decisao de adiamento para
esses casos deve ser revista periodicamente,
podendo variar e ser modificada de acordo com
a situacao da epidemia local, a disponibilidade
de testes diagndsticos confiaveis e a assinatura
do termo de consentimento livre e esclarecido

a percorrer, com convivéncia com alta suscetibilidade
populacional. A Federagao Brasileira de Associagoes de
Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo), assim como as so-
ciedades de medicina reprodutiva no Brasil e no mundo,
tém trabalhado para desenvolver protocolos internos de
seguranca e instituir medidas que garantam a retomada
dos tratamentos com a maior tranquilidade possivel. Isso
inclui a introducao dos testes diagnosticos para a equipe
e as pessoas atendidas nos centros de reproducao. Cabe
dizer aqui que, até o momento, ha grande inseguranca
quanto a acuracia dos testes disponiveis e dividas na
interpretacao, principalmente para os testes sorologicos
(IgM e IgG).“? Certamente, tais dividas serdo sanadas por

aquele que sana quase tudo: o tempo.

NOSSAS RECOMENDACOES

* Aavaliacao da pandemia da COVID-19 ainda
encontra base predominantemente em projecoes
matematicas, que sao o que ha de mais tangivel,
haja vista as diferencas do comportamento do
virus, o momento das epidemias em cada pais e
as formas distintas de compilacao dos dados.

¢ O distanciamento social nao &€ completamente
eficaz, mas é a estratégia possivel quando se pensa
em atingir um nimero grande de pessoas — com
entendimentos e realidades diferentes — e preservar
0 nUmero restrito de leitos hospitalares — comuns
e de terapia intensiva —, tentando resguardar o
acesso a eles quando for realmente necessario.

¢ Nao ha dados para acreditarmos que o SARS-CoV-2
seja mais nocivo na gravidez do que fora dela,
tampouco que ultrapasse a barreira da placenta
e ameace a salde do feto, a0 menos nos
casos em que a doenca materna acontece no
fim da gravidez. Entretanto, ha indicios fracos
de transmissao vertical que nos impedem de
chegar a uma definicao neste momento.

Os efeitos da viremia no primeiro trimestre
gestacional sao desconhecidos e o impacto
no desenvolvimento fetal & imprevisivel. A
observacao desses efeitos precisara aguardar
a resolucao das gestacoes ocorridas.

* Até que se conheca mais detalhadamente o
comportamento do virus no sémen ou que a via
de transmissao sexual seja descartada, é razoavel
aconselhar os homens recuperados da COVID-19
quanto a abstinéncia sexual ou ao uso rigoroso
do condom, embora as chances de transmissao
do SARS-CoV-2 pelo sémen pareca ser pequena.

Pessoas que precisam de tratamentos de
fertilidade estao emocionalmente vulneraveis
e precisam do apoio das equipes de salde
reprodutiva, principalmente o emocional, pois
neste momento ainda nao sabemos quando
o funcionamento dos centros de reproducao
assistida podera voltar ao normal.

abordando os riscos do tratamento e de eventual
gravidez durante a pandemia da COVID-19.

Ciclos para a preservacao de gametas em

situagoes oncologicas ou outras que demandem
tratamentos potencialmente lesivos as gonadas

sao considerados como de urgéncia e, portanto,
podem ser iniciados no momento da indicacao,
também precedida da assinatura de termo de
consentimento livre e esclarecido que aborde os
riscos do tratamento durante a pandemia da COVID-19.
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