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Infeccao por COVID-19
na gestacao
COVID-19 infection in pregnhancy

Bruno Calgaro de Carvalho', Leticia Neves Kloppel', Renata Cordova Vieira'

RESUMO

SARS-CoV-2 € um novo agente infeccioso e pouco se sabe acerca do risco de sua infeccao
para o desenvolvimento embrionario e fetal humano, por isso é de extrema importancia
identificar o quadro clinico da infecgao em gestantes, bem como registrar as complica-
coes perinatais associadas a COVID-19. O quadro clinico em gestantes & semelhante ao
do restante da populacao, contudo foi observado um aumento potencial de desfechos
adversos em gestantes — como admissao em unidade de terapia intensiva, necessidade
de ventilacdo mecanica e maior risco de parto prematuro e de cesareas — e as taxas
de mortalidade sao semelhantes as da populacao em geral. Uma questao recorrente e
ainda nao elucidada seria a possibilidade de transmissao vertical do SARS-CoV-2.

ABSTRACT

SARS-CoV-2 is a new infectious agent, which little is known about the risk of its infec-
tion for human embryonic and fetal development, it is extremely important to identify
the clinical symptoms of the infection in pregnant women, as well as to record the
perinatal complications associated with COVID-19. The clinical symptoms in pregnant
women is similar to the rest of the population, an increase in the risk of adverse
outcomes in pregnant women was observed, such as: intensive care unit admission,
need for mechanical ventilation, a higher risk of prematurity and cesarean, however
mortality rates are similar to the general population. A recurring and unexplained
issue would be the possibility of vertical transmission of SARS-CoV-2

INTRODUCAO

Em dezembro de 2019, casos de uma nova pneumonia associada ao coro-
navirus foram relatados pela primeira vez na cidade de Wuhan, China. Essa
nova doenca foi denominada COVID-19 pela Organizacao Mundial da Saude
(OMS), em 11 de fevereiro de 2020, e foi declarada como uma pandemia, em
11 de marco de 2020. Os coronavirus sao virus de acido ribonucleico (RNA)
de fita simples, envelopados, que causam doencas desde resfriados comuns
até doencas graves. Mulheres gravidas podem ser suscetiveis a desenvolver
sintomas mais graves ap0s a infeccao por virus respiratorios, devido a alte-
racoes fisiologicas dos sistemas imunologico e cardiopulmonar durante a
gravidez. Tanto o SARS-CoV quanto o MERS-CoV foram associados a maiores
taxas de letalidade e a complicacoes mais graves durante a gravidez. No
entanto, existem relatorios limitados sobre o impacto da COVID-19 durante a
gravidez. Como resultado, os efeitos potenciais sobre os desfechos fetais e
neonatais nao sao claros, e mais estudos sao urgentemente necessarios no
que diz respeito ao manejo de mulheres gravidas com COVID-19. O objetivo
deste estudo foi revisar as manifestacoes clinicas e os desfechos maternos e
perinatais em gestantes portadoras de COVID-19.

METODOS

A busca de artigos foi realizada nos meses de marco e abril de 2021, nas ba-
ses de dados Scientific Electronic Library Online (SciELO) e National Library



of Medicine (PubMed). Os descritores de ciéncia em
salde estabelecidos foram: “gravidez” ou “gestagao” e
“COVID-19" ou “SARS-CoV-2". Foram considerados artigos
nos idiomas portugués, espanhol e inglés, identificados
no titulo, resumo ou palavras-chave dos artigos, com o
periodo das publicacoes entre 1999-2021. A busca re-
sultou em 12 estudos escolhidos para a revisao, apos a
aplicacao dos critérios de inclusao, tais como: historia
do virus, quadro clinico da infeccao viral por corona-
virus, sintomas de gravidade, diagnostico, infeccao em
gestantes e complicagoes perinatais.

DISCUSSAO

O virus SARS-CoV-2 foi identificado pela primeira vez no
inicio de 2020 e se espalhou por todo o mundo, causan-
do a pandemia da COVID-19. O virus € um membro da fa-
milia Coronavirus, que inclui virus que causam resfriado
comum, sindrome respiratoria do oriente médio (MERS)
e sindrome respiratoria aguda grave (SARS). MERS e
SARS sao conhecidos por causar eventos adversos na
gravidez. Ja o SARS-CoV-2 € um novo agente infeccioso
e pouco se sabe sobre o risco de sua infeccao para o
desenvolvimento embrionario e fetal humano.”

O quadro clinico da COVID-19 na populacao em geral
caracteriza-se por: febre (91%), tosse (67%), fadiga (51%)
e dispneia (30%). Febre (68%) e tosse (34%) também sao
0s sintomas mais comuns em mulheres gravidas com
COVID-19, associados a dispneia (12%), diarreia (6%) e mal-
-estar (12%). As informacdes até agora mostram que as
mulheres gestantes nao parecem ter maior probabilidade
de contrair a infeccao do que a populacao em geral.”)

De acordo com a gravidade da doenca, a COVID-19 é
classificada como leve (pneumonia sintomatica), grave
(taquipneia 2 30 ciclos/minuto ou saturagdo de oxigénio
< 93% em repouso, ou Pa0,/Fi0, < 300 mmHg) e critica
(insuficiéncia respiratoria que requer intubacao endo-
traqueal, choque ou outra faléncia de orgao que requei-
ra cuidados intensivos), sendo responsavel por 81%, 14%
e 5% dos casos no populacdo geral, respectivamente.® A
OMS relatou um grande estudo de coorte de 147 mulhe-
res gravidas com COVID-19, e apenas 8% e 1%, respecti-
vamente, estavam grave e criticamente doentes.®

O diagnostico deve ser realizado com um ensaio de
reacao em cadeia da polimerase da transcriptase rever-
sa em tempo real (RT-PCR), sendo o padrao-ouro para o
diagnostico. A radiografia de torax e a tomografia compu-
tadorizada (TC) de torax podem auxiliar no diagnostico
e ser usadas para avaliar a extensao da COVID-19, bem
como no seu seguimento. A radiografia toracica pode
ser realizada de forma rapida e facil a beira do leito, en-
quanto a TC de torax & mais sensivel no estagio inicial da
infeccao. No entanto, as preocupacoes com relacao aos
potenciais efeitos teratogénicos da exposicao a radiacao
para o feto sao inevitaveis. A dose cumulativa de radiacao
ionizante aceita durante a gravidez € de 5 rad, e nenhum
estudo diagnostico excede essa dose. A quantidade de
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exposicao para o feto a partir de uma radiografia toracica
de duas incidéncias da mae é de apenas 0,00007 rad, e
10 cortes de TC de torax resultam em uma exposicao de
<01 rad. Portanto, em mulheres gravidas com suspeita de
COVID-19, a radiografia toracica e a TC, se indicadas, po-
dem ser consideradas e realizadas com seguranca.*”)

Um estudo publicado pelo Centro de Controle de
Doencas dos Estados Unidos (CDC) avaliou aproxima-
damente 400.000 mulheres sintomaticas para COVID-19,
com idades entre 15 e 44 anos, e identificou que a ad-
missao em unidades de terapia intensiva, a necessidade
de intubacao ou oxigenacao extracorpdrea e até a morte
eram mais frequentes em mulheres gravidas do que em
mulheres nao gravidas. Mesmo assim, os riscos absolu-
tos desses desfechos, incluindo morte materna, ainda
sdo inferiores a 1% nesse estudo.®

O CDC alertou recentemente contra um risco aumen-
tado de parto prematuro entre gravidas com COVID-19.
Em um estudo que incluiu mulheres com infeccao por
COVID-19 no segundo trimestre, as gestantes tiveram
maiores taxas de parto prematuro devido a rotura pre-
matura das membranas ovulares, natimorto e sofrimen-
to fetal. Entre outras complicagoes durante a gravidez,
foram citadas: morte materna, hipoxia, coagulopatia in-
travascular disseminada, morte fetal intrauterina, restri-
cao de crescimento intrauterino e aborto espontaneo.®

Os niveis aumentados de interleucina (IL)-1B, IL-6, fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a) e outras citocinas detec-
tados em mulheres gravidas infectadas com SARS-CoV-2
podem induzir o parto e levar ao aborto no primeiro e se-
gundo trimestres e ao nascimento prematuro no terceiro
trimestre. Além disso, a IL-18 e a ILl-6 também medeiam
defeitos fetais relacionados a ativacao imune materna,
incluindo anormalidades de desenvolvimento mental as-
sociadas a displasia broncopulmonar e lesao cerebral. A
exposicao ao TNF-a pode levar a interrupcao do desenvol-
vimento embrionario e defeitos do tubo neural no feto.”)

Uma afirmacao consistente é que a incidéncia de par-
to prematuro e de cesariana apos a infeccao por COVID-19
em gravidas € maior. Uma revisao sistematica incluindo
18 artigos com 108 gestacgoes e 75 recém-nascidos relatou
uma taxa extremamente alta de cesariana, cerca de 92%,
em grande parte devido a sofrimento fetal.”®

Ainfeccao viral da decidua e da placenta pode causar
a producao de fatores imunologicos solUveis que atin-
gem o feto e podem afetar o seu desenvolvimento.®

Cardenas et al® desenvolveram um modelo animal
para avaliar as consequéncias de uma infeccao viral
para o feto. Eles descobriram que a infeccao viral ma-
terna pode levar a replicacao produtiva na placenta e a
resposta inflamatoria fetal, mesmo quando o virus nao
é detectado no feto. Eles sugerem que a infecgao viral da
placenta pode causar uma resposta inflamatoria fetal
que, por sua vez, causa danos aos orgaos e deficiéncias
no desenvolvimento e que a infeccao viral também pode
sensibilizar a mae gravida a produtos bacterianos e pro-
mover o parto prematuro.®
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Neste momento, nao esta claro se o SARS-CoV-2 pode
ser transmitido verticalmente. A maioria dos relatos de
casos de gestantes positivas para SARS-CoV-2 documen-
ta resultados negativos do PCR para SARS-CoV-2 nos
recém-nascidos, placenta, sangue do cordao umbilical
e secrecoes vaginais. No NYU Winthrop Hospital, dados
foram analisados a partir de uma coorte de 155 maes
com COVID-19 e seus recém-nascidos. Nao houve evi-
déncia de transmissao vertical de maes com infeccao
por SARS-CoV-2 para seus recém-nascidos, o que esta de
acordo com as observacoes publicadas.’

Quarenta e um por cento dessas maes eram assinto-
maticas, mas testaram positivo durante a triagem uni-
versal na admissao. No entanto, o parto prematuro foi
significativamente aumentado em maes sintomaticas,
em comparagdo com maes assintomaticas (p = 0,006). A
maioria dos neonatos nesses casos teve hospitalizacoes
sem intercorréncias. No entanto, existem casos de recém-
-nascidos que tiveram resultado positivo para SARS-CoV-2
apos o parto, assim como alguns recém-nascidos que
apresentaram anticorpos IgM positivos para SARS-CoV-2
- 0 1gM nao atravessa a placenta. O SARS-CoV-2 IgM pode
aparecer alguns dias apos a infeccao, com pico em tor-
no de duas semanas. Portanto, a presenca de IgM em
um recém-nascido apos o parto pode indicar infeccao
congénita. Por outro lado, analises de amostras de soro
de recém-nascidos cujas maes eram soropositivas para
SARS-CoV-2 mostraram que a maioria desses recém-nas-
cidos apresentava anticorpos 1gG contra o virus, indican-
do uma transferéncia transplacentaria desses anticorpos
e uma protecdo neonatal contra a doenca.’

O risco de transmissao vertical intraparto ou pela
amamentacao é muito improvavel, de acordo com rela-
tos de casos publicados até o momento. Maes e bebés
devem ser autorizados a ficar juntos, desde que a mae
faca uso de mascara, sejam realizadas adequadamente a
desinfeccao permanente das superficies e a lavagem de
maos e mantida uma distancia de pelo menos 2 metros
entre a mae e o berco."™M Um estudo relatou que todas
as amostras de leite materno de 26 mulheres infectadas
tiveram resultados negativos para SARS-CoV-2.(?

CONCLUSAO

Como o SARS-CoV-2 € um novo coronavirus, o impacto
potencial da COVID-19 em mulheres gravidas e em seus
recém-nascidos ainda esta sendo determinado com
base nos dados compilados a todo momento. Com base
nos estudos recentes sobre a COVID-19, observamos po-
tenciais efeitos adversos em gestantes infectadas pelo
SARS-CoV-2, maiores taxas de parto prematuro, morte
materna, hipoxia materna, coagulopatia intravascular
disseminada, morte fetal intrauterina, restricao de cres-
cimento intrauterino e aborto espontaneo. Contudo, nao
foi observado aumento da mortalidade para mulheres
gravidas infectadas com COVID-19, em comparacao a
mortalidade da populacao em geral. Notou-se maior
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incidéncia de cesarianas em gestantes apos infeccao
por COVID-19, grande parte justificada por sofrimento
fetal. Até 0 momento, ndo se sabe se o0 SARS-CoV-2 pode
ser transmitido verticalmente. Relatos de casos indicam
que a infeccao materna esta associada a alteragoes pla-
centarias e neonatais. O estado pro-inflamatorio mater-
no devido a infeccao por SARS-CoV-2 durante a gravidez
pode precipitar consequéncias negativas nos recém-
-nascidos. Portanto, além do risco potencial de trans-
missao vertical, o SARS-CoV-2 pode levar indiretamente
a resultados perinatais adversos e de longo prazo no
neurodesenvolvimento. Sao necessarios estudos longi-
tudinais para avaliar o desenvolvimento neuropsicomo-
tor dessas criancas expostas ao SARS-CoV-2 intradtero.
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