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Abstract

Andrade, L.H. Fatores de risco associados a evolugcao grave da COVID-19 em
gestantes: estudo brasileiro de base populacional. 2023. Dissertagao [Mestrado em
Enfermagem]. Faculdade de Medicina de Botucatu da Universidade Estadual
Paulista "Julio de Mesquita Filho" — FMB/UNESP. Botucatu.

RESUMO

INTRODUGAO: No Brasil em 2021, entre janeiro e maio, foram notificados 6.416
casos de Sindrome Respiratdria Aguda Grave (SRAG) em gestantes (257,9 casos
por 100.000 gestantes), dos quais 4.103 foram confirmados como COVID-19 (167,9
casos por 100.000 gestantes) e, destes, 475 evoluiram para o6bito (19,1 6bitos por
100.000 gestantes). As gestantes somavam, até maio do mesmo ano 2022,
aproximadamente 22.000 casos confirmados, com 2.026 obitos. OBJETIVO:
Avaliar a evolugao da COVID-19 entre gestantes brasileiras notificadas no Sistema
de Informagéo da Vigilancia Epidemiolégica da Gripe (SIVEP-Gripe). METODO:
Trata-se de um estudo transversal e de base populacional, realizado com banco de
dados secundarios, a partir de dados do SIVEP Gripe, com coleta entre julho a
setembro de 2021. Foram incluidas as semanas epidemiologicas de 2020, entre 13
(22-28/03/2020) e 53 (27/12/2020-02/01/2021) e de 2021, entre 1 (03-09/01/2021)
e 31 (01-07/08/2021), considerando-se dados de todo pais. A amostra final foi
definida com a inclusao de participantes que tinham todas as informagdes de
interesse (n=6276). As variaveis desfecho sao: internacdo em UTI e 6bito por
COVID-19. Entre as covariaveis estdo: varidveis sociodemograficas,
comorbidades, doencas relacionadas a gestacao e sinais e sintomas referidos no
momento da notificagcdo. Realizou-se analise descritiva das variaveis de interesse,
modelos de regressao linear multipla com resposta Poisson para explicar a
necessidade de UTI e o 6bito. Analises foram feitas com o software Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) 21. Por tratar-se de pesquisa com banco
de dados de acesso publico, nao foi necessario encaminhamento para apreciagao
de Comité de Etica em Pesquisa. RESULTADOS: O estudo identificou taxas de
internacao em UTI de 28,2% e de 6bito de 9,5%. Entre as comorbidades, as mais
frequentes foram diabetes, obesidade e cardiopatia e os mais frequentes sinais e
sintomas foram febre, tosse, odinofagia e fadiga. O nimero de comorbidades e

apresentar sinais e sintomas respiratérios: dispneia, desconforto respiratério ou



Abstract

saturacao de oxigénio £95%, aumentaram o risco de a gestante necessitar de UTI.
Gestantes com idade superior a 34 anos, quando comparadas aquelas com 20-34
anos; o numero de comorbidades; apresentar desconforto respiratorio ou saturagao
de oxigénio <95%, necessitar de UTI e ventilagédo, invasiva ou nao, aumentaram,
de maneira independente, o risco de 6bito entre as gestantes com COVID-19.
CONCLUSAO: Conclui-se serem elevadas as taxas de internacao e 6bito entre as
gestantes, tornando o cuidado pré-natal essencial. O nimero de comorbidades, a
presenca de sinais e sintomas respiratorios, a idade acima de 34 anos e a
necessidade de ventilacao, invasiva ou nao, constituiram preditores de gravidade

entre as gestantes brasileiras no periodo estudado.

Palavras-chave: COVID-19, Complicagées na Gravidez, Hospitalizacao, Morte

Materna, Unidades de Terapia Intensiva, Sistemas de Informacdo em Salde.
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Andrade, L.H. Risk factors associated with severe evolution of COVID-19 in
pregnant women: a Brazilian population-based study. 2023. Dissertation [Master in
Nursing]. Botucatu Medical School, Paulista State University "Julio de Mesquita
Filho" — FMB/UNESP. Botucatu.

ABSTRACT
INTRODUCTION: In Brazil in 2021, between January and May, 6,416 cases of
severe acute respiratory syndrome (SARS) in pregnant women were reported
(257.9 cases per 100,000 pregnant women), of which 4,103 were confirmed as
COVID-19 (167.9 cases per 100,000 pregnant women), and of these, 475 evolved
to death (19.1 deaths per 100,000 pregnant women). As of May 2022, pregnant
women totaled approximately 22,000 confirmed cases, with 2,026 deaths.
OBJECTIVE: To evaluate the evolution of COVID-19 among Brazilian pregnant
women notified in the Influenza Epidemiological Surveillance Information System
(SIVEP-Gripe). METHODS: This is a cross-sectional, population-based study,
conducted with secondary database, from SIVEP Gripe data, with collection
between July and September 2021. We included the epidemiological weeks of 2020,
between 13 (22-28/03/2020) and 53 (27/12/2020-02/01/2021) and of 2021, between
1 (03-09/01/2021) and 31 (01-07/08/2021), considering data from all over the
country. The final sample was defined by including participants who had all the
information of interest (n=6276). The outcome variables were ICU admission and
death from COVID-19. Covariates included: sociodemographic variables,
comorbidities, pregnancy-related diseases, and signs and symptoms reported at the
time of notification. Descriptive analysis of the variables of interest was performed,
multiple linear regression models with Poisson response to explain the need for ICU
and death. Analyses were performed with the software Statistical Package for the
Social Sciences (SPSS) 21. Since this was a research with a public access
database, it was not necessary to submit it to the Research Ethics Committee.
RESULTS: The study identified ICU admission rates of 28.2% and death rates of
9.5%. Among the comorbidities, the most frequent were diabetes, obesity and heart
disease and the most frequent signs and symptoms were fever, cough, odynophagia
and fatigue. The number of comorbidities and presenting respiratory signs and

symptoms: dyspnea, respiratory distress or oxygen saturation <95%, increased the
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risk of the pregnant woman needing ICU. Pregnant women older than 34 years
compared to those aged 20-34 years; the number of comorbidities; presenting
respiratory distress or oxygen saturation £95%, requiring ICU and ventilation,
invasive or noninvasive, independently increased the risk of death among pregnant
women with COVID-19. CONCLUSION: We conclude that the rates of
hospitalization and death among pregnant women are high, making prenatal care
essential. The number of comorbidities, the presence of respiratory signs and
symptoms, age above 34 years and the need for ventilation, invasive or not, were

predictors of severity among Brazilian pregnant women in the period studied.

Keywords: COVID-19, Complications in Pregnancy, Hospitalization, Maternal

Death, Intensive Care Units, Health Information Systems.
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Apresentacao

APRESENTAGCAO

Ser, além de verbo de ligagcado, atuando como predicativo do sujeito,
denota identidade, expressao maior das caracteristicas intrinsecas de um
individuo. Apresentar-se, portanto, é definir o que vocé é. E demonstrar suas
caracteristicas inatas, mas considerando a trajetoria de vida para somar o que a
experiéncia do tempo Ihe acrescentou.

Eu sou um paulistano de 29 anos, proveniente de uma familia humilde
que, quando crianca, adorava brincar com seus primos, até deixar de ser o filho
unico e receber na familia dois irmaos, Lucas e Leonardo. Fui uma crianga muito
privilegiada, nao por ter excelente amparo financeiro, mas por ter convivido com
pessoas que fizeram boas e mas escolhas. Exatamente. Fui aluno de uma escola
publica municipal, dentro de uma comunidade carente, quando fui exposto a
triste realidade de jovens que terminam reféns do crime em um pais tao desigual
quanto o Brasil. Foi ainda enquanto cursava o Ensino Fundamental, que comecei
a trabalhar. Eu tinha 14 anos e ja havia descoberto o quanto “o trabalho dignifica
o homem”. Foi nesse colégio que encontrei os primeiros grandes mestres que
guiaram a minha trajetéria. Leila, professora de inglés, me apresentou a
possibilidade de cursar o Ensino Médio em um colégio técnico. Ela, juntamente
com as Professoras Sonia, Maria Luiza, Lourdes Eli e outras que nao me
recordo, me atribuiam atividades extra para que eu estivesse pronto para a prova
de ingresso na ETEC - Escola Técnica Estadual.

Aos 15 anos, fui aprovado na ETEC Albert Einstein, uma das melhores
escolas de Sao Paulo. La também fui acolhido e capacitado por mestres como
os Professores Atsuko, Marli, Joceli, Carlos Verdasca, Irene, Sandra, Flavia,
Eliana... Foi uma escola para a vida e nao apenas para o vestibular. Eu aprendi
a compreender a sociedade e pensar criticamente meu papel social. Foi também
nesse periodo que iniciei como Jovem Aprendiz em uma AMA - Assisténcia
Médica Ambulatorial. Eu aproveitei essa oportunidade, de estar inserido em um
servico de saulde, para confirmar a maior certeza que eu tive na vida: eu
estudaria algum curso relacionado a saude. Era esse o desejo desde crianca!
Entendi melhor a atuagao das diferentes categorias profissionais de saude e, no
vestibular, ja estava certo que meu objetivo era ser um educador em saude. Eu

tive excelentes exemplos de Enfermeiros na AMA, Enfermeiras Fernanda
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Apresentacao

Ferracin e Adriana dos Santos evidenciaram a esséncia dessa profissdo que me
cativou. Fui aprovado em Medicina no Rio de Janeiro e em Enfermagem como
bolsista PROUNI em Sao Paulo.

Em 2012, iniciei a graduacao na Universidade de Mogi das Cruzes e, ja
no segundo semestre, recebi a orientacdo da Professora Doutora Cristina
Gigliotti Borsari em um projeto de Iniciagao Cientifica na Maternidade do Hospital
do M’boi Mirim. Foi um tempo de muito aprendizado e de inteira paixao pela
pesquisa e pela Obstetricia. Eu confirmei minha paixao pelo cuidado desse grupo
tdo especial: as mulheres. Um ano depois, fui aprovado em um programa de
mobilidade académica para cursar inglés e parte da graduacao no Canada.

O Canada me ensinou inglés, praticas avancadas em saude e muita
resiliéncia. Sai daquele pais tendo tido mais alguns grandes mestres, ganhando
muito conhecimento em saude, com escopo ampliado de atuagao do Enfermeiro,
mas também valorizando a pluralidade cultural e o respeito. A York University e
as relacoes de pesquisa desenvolvidas na University of Toronto marcam a minha
trajetoria, e eu sou muito grato as pessoas dessas renomadas instituicoes.

Retornei ao Brasil em 2015 e fui concluir os créditos da graduacédo na
Universidade Anhembi Morumbi. Fui recepcionado por um dos profissionais mais
incriveis que tive a honra de conhecer, o Professor Doutor Marcelo Chanes.
Marcelo era coordenador do curso, mas em pouco tempo tornou-se meu
orientador, mentor e amigo. Na Anhembi tive outros grandes mestres como as
Professoras Glauteice, Janize Maia, Ana Cristina de Sa, Aline Mello, Solange
Felomeno e Adriana Begliomini, além do Professor Neto Gerbasi, que trouxe
meu olhar para a relevancia da Saude da Familia, inclusive no contexto
obstétrico.

Em 2018, ingressei na Especializagdo em Saude da Familia e em
Ginecologia e Obstetricia do Hospital Israelita Albert Einstein. Guiado por
mestres como as Professoras Sénia Lara, Monica Bimbatti, Thais Talarico,
Juliana Pacgo, Mayara Consolo, Tatiana Cossia, Ana Wilma e o Professor
Wevertton Moraes. Foram aulas e plantoes repletos de aprendizado e de muito
significado.

Em 2019, ainda concluindo a segunda especializagao, fui convidado a ser
preceptor de estagios na FMU - Faculdades Metropolitanas Unidas, onde atuo

como professor até hoje, sob a coordenagao do querido Professor Doutor Sérgio
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Lopes. Ocupei também o cargo de Enfermeiro da Estratégia Saude da Familia
numa comunidade carente no extremo sul de Sdo Paulo.

Em 2020, eu ja possuia o desejo de cursar o mestrado e, diante do cenario
pandémico, minha aprovacao no edital especial COVID-19 foi muito oportuna.
Que grande honra estar na Faculdade de Medicina de Botucatu - UNESP guiado,
mais uma vez, por mestres notérios, como a Professora Doutora Cristina Parada,
minha orientadora, as Professoras Doutoras Milena Temer, Rubia Alencar, Silvia
Bocchi e Professor Rodrigo Jensen. Foram aprendizados valiosos nas
disciplinas e na orientagao. Foi muito relevante para mim poder tratar de um tema
tao atual e pulsante como a COVID-19, mas sem deixar de considerar esse
grupo, que para mim é tao especial: o grupo materno-infantil. Mais um ponto
extremamente positivo da sensibilidade de minha orientadora.

Em 2021, fui selecionado para ocupar a posicao de Assessor Sénior na
Diretoria de Atencao Primaria do melhor hospital da América Latina pelo “The
World's Best Hospitals”, o Hospital Israelita Albert Einstein. Aprendi a cada dia
como é participar da gestao de 21 unidades publicas, entre UBS, CAPS, AMA e
UPA, na parceria do Einstein com a Prefeitura de Sédo Paulo. Muito dos
conhecimentos em epidemiologia, estatistica, banco de dados e saude
populacional que empreguei nessa posigao, sao frutos do conhecimento que
adquiri no Mestrado.

Toda essa trajetodria continua a me mover para onde a bondade de Deus
qguiser me levar. Nao sei quem serei amanha, mas sei que hoje eu sou Luis,
obstetra por paixao, gestor em saude da familia por devogao ao cuidado de quem
mais precisa e professor pela mais honravel Graga vocacional: a de aprender,

enquanto compartilha o pouco que sabe.
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Introducgao

1. INTRODUGAO
Em 31 de dezembro de 2019, a Organizacao Mundial da Saude (OMS) foi

notificada sobre a ocorréncia de surto de pneumonia de origem desconhecida na
cidade de Wuhan, provincia de Hubei, na China. Posteriormente, um mercado de
frutos do mar e animais vivos foi considerado como sendo o local de inicio do surto.
O agente etiologico identificado era um novo coronavirus, posteriormente,
denominado virus da Sindrome Respiratéria Aguda Grave 2 (SARS-COV-2). Com a
rapida disseminacao do virus, dias depois, em 23 de janeiro de 2020, a OMS
convocou reuniao do seu Comité de Emergéncia, de acordo com o Regulamento
Sanitario Internacional (RSI), para estudar a situagado. Porém, somente no segundo
encontro do Comité, em 30 de janeiro do mesmo ano, em decorréncia do crescimento
no numero de casos, foi declarada Emergéncia de Saude Publica de Importancia

Internacional (ESPII)™.

No Brasil, o primeiro caso de COVID-19 foi confirmado em 26 de fevereiro de
2020 e em 3 de marco do mesmo ano ja havia 488 casos suspeitos notificados, dois
confirmados e 240 descartados no pais, sem evidéncia de transmissao local. Esses
dois primeiros casos confirmados eram de individuos do sexo masculino, residentes

na cidade de Sao Paulo - SP, que haviam regressado de viagem a Italia®.

O aumento global no numero de casos da doenga foi rapido e em 6 de margo
de 2020 ja havia registro do total acumulado de 100.625 casos e 3.411 Obitos por
COVID-19 no mundo®. A taxa de letalidade pelo novo coronavirus, estimada pela
OMS, era de 3,4%¥, sendo mais alta na China e mais baixa no restante do mundo.
O percentual de assintomaticos parecia ser muito baixo, préximo a 1%“->), e a maioria
dos casos tendiam a desenvolver sintomas em torno de dois dias apods a
contaminacdo, segundo dados da missdo conjunta OMS da China®. Sendo assim,

os assintomaticos nao pareciam ser importantes na transmissao da doenca(”).

A evolucao da pandemia foi rapida e, segundo a OMS, em 16 de julho de 2021,
haviam sido registrados aproximadamente 188 milhdes de casos e pouco mais de 4
milhées de mortes pela COVID-19 no mundo. O Brasil, com cerca de 537 mil ébitos
confirmados na mesma data, era o segundo pais do mundo em mortes.por milhdo de
habitantes®. Com o tempo e maior conhecimento sobre a doenca, aspectos

inicialmente apontados foram revistos, sendo posteriormente a taxa de letalidade por
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Introducgao

COVID-19 estimada entre 0,5-4%, proxima a da gripe espanhola (2-3%)® e muito
superior a da influenza A H1N1 (0,02%)7).

Sabe-se que as principais vias de transmissdo da SARS-COV-2 sao as
goticulas de secrecao, provenientes das vias respiratorias de individuos portadores
ou objetos contaminados com o virus®®. Os individuos sintomaticos manifestam
quadro que varia de sindrome gripal inespecifica, até manifestacoes graves, como a
Sindrome Respiratéria Aguda Grave (Severe Acute Respiratory Syndrome — SARS).
Individuos idosos, imunossuprimidos, gestantes, puérperas e pessoas com
comorbidades compdem os grupos de risco com maior chance de complicagdes da

infecgao'®.

Com base nas experiéncias com a SARS e a Middle East Respiratory
Syndrome (MERS), por precaugdo, o Brasil incluiu as gestantes em grupo
considerado vulneravel as manifestagdoes mais graves da doenga precocemente.
Dados apontam que as alteragOes fisiologicas inerentes ao periodo gestacional
podem elevar as chances de complicagbes da infecgao pela COVID-19 neste grupo,
com consequéncias graves para o feto e recém-nascido, especialmente quando o

contagio ocorre no terceiro trimestre da gestagao('?).

Estudos entre gestantes sugerem possivel aumento de desfechos negativos,
como: aborto espontaneo, rotura prematura de membrana, restrigao de crescimento
intrauterino, sofrimento fetal e trabalho de parto e parto prematuros('’). Destaca-se
gue a gestante pode ter seu diagnodstico de SARS-COV-2 atrasado, por apresentar
alteracoes fisiologicas e proprias da gravidez mascarando o quadro, como a rinite
gestacional, causada por hiperemia da nasofaringe, mediada pela alta de estrogénio

presente na gravidez(12),

De acordo com o MS do Brasil, em 2020, 56,3% das gestantes que morreram
estavam no 3° trimestre de gestacao e 65 gestantes (48,1%) apresentavam pelo
menos um fator de risco ou comorbidade associada. Das gestantes que evoluiram
para obito por SRAG por COVID-19, 74 (54,8%) foram internadas em UTI e, destas,
54 (73,0%) fizeram uso de suporte ventilatorio invasivo’®). No Brasil, em 2021,
percebe-se variacao regional da doenca, sendo que os estados com maior indice de
internagdes por COVID-19 foram Sao Paulo (24%), Rio de Janeiro (7%), Minas Gerais

(7%), Ceara (6%), Amazonas (5%) e Parana (5%). Entretanto, os estados com maior
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letalidade em gestantes internadas foram Roraima (61%), Espirito Santo (28%),
Sergipe (27%), Maranhdo (26%), Tocantins (26%) e Rio Grande do Norte (16%).
Considerando os o6bitos de gestantes e puérperas, 8% nao receberam nenhum
suporte ventilatério, 24% evoluiram para 6bito com ventilacao nao invasiva e 68%
estavam em ventilagao invasiva. Com esses dados, nota-se que 32% das gravidas

que evoluiram a 6bito ndo receberam ventilagéo invasiva('4).

Em 2021 no Brasil, entre janeiro e maio, foram notificados 6.416 casos de
Sindrome Respiratdéria Aguda Grave (SRAG) em gestantes (257,9 casos por 100.000
gestantes) dos quais 4.103 foram confirmados como COVID-19 (167,9 casos por
100.000 gestantes), em 38 casos foram confirmados outro diagndstico, 1.248 nao
tinham diagndstico definido e 1.027 estavam sob investigagcao. Do total de casos de
SRAG em gestantes, 505 evoluiram a 6bito (20,3 ébitos por 100.000 gestantes), 475
dos quais foram confirmados para COVID-19 (19,1 ébitos por 100.000 gestantes)(3).

Quanto a letalidade, no Brasil em 2020, em gestantes internadas, foi de 5,5%
e a de puérperas 12,9%, entretanto, em 2021 a letalidade passou a 11,5% em
gestantes internadas e 22,3% em puérperas, sendo que a presenca de comorbidades
aumentou o risco de pior evolugédo'¥). Em 2021, revisao sistematica mostrou que as
gestantes apresentam evolugdo mais rapida para quadros moderados e graves('?, de
1 a 5% necessitam de suporte ventilatério e/ou cuidados em Unidade de Terapia
Intensiva (UTI), sendo verificado maior risco de complicagbes maternas
principalmente nos dois Ultimos trimestres da gravidez e no puerpério!’®). Em paises
em desenvolvimento, as razoes de morte materna, neste periodo de pandemia,
mostraram-se aumentadas!'”), inclusive no Brasil, onde dados epidemiologicos

apontam elevagdo dos casos e de morte materna por SRAG(®),

Com a progressao da pandemia evidenciou-se essencial a produgcédo de
vacinas que pudessem proteger a populagao global, especialmente os grupos de
maior vulnerabilidade('9202") Estudo americano avaliou mais de 35.000 gestantes
vacinadas com a Comirnaty® da BioNTech, Pfizer e nao foram encontrados efeitos
adversos, Obito fetal e complicagbes gestacionais??), indicando a seguranga do
procedimento. Assim, reforga-se que a partir do Plano Brasileiro de
Operacionalizagdo da Vacinagao contra a COVID-19, em outubro de 2021,

apresentavam-se quatro vacinas autorizadas: a CoronaVac®, do Instituto Butanta,
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Ad26.COV2.S, da Janssen; a Covi-shield®, da Oxford/Astra-Zeneca e a Comirnaty®,
da Pfizer/BioNTech®).

A Coronavac® é produzida a partir da cultura, seguida de inativagéo do virus
por meio de produto quimico. Sua aplicagdo promove apenas a ativagao da resposta
humoral (producao de anticorpos) e prevé o uso de duas doses. Apds 21 a 28 dias,
idealmente, deve ser aplicada a segunda dose, que levara a resposta humoral
secundaria, mais rapida e duradoura que a primaria. A Comirnaty®, vacina da Pfizer/
BioNTech, € baseada no RNA mensageiro, ou mRNA sintético, que transmite
instrucdes ao organismo para a producao de proteinas encontradas na superficie do
virus. Uma vez produzidas no organismo, essas proteinas (ou antigenos) estimulam
a resposta do sistema imune resultando, assim, protecdo para o individuo('%23), A
COVID-19, trouxe a tona muitas incertezas e duvidas e surpreendeu o mundo por ter
rapida disseminagao e ser potencialmente grave. Diante desses questionamentos,
torna-se evidente a importancia de reforgar a importancia do conhecimento a respeito

da imunizagao por meio da vacinagao de mulheres gravidas e puérperas.

Em 14 de outubro de 2022, as informacgdes oficiais do Ministério da Saude
reportam 34.739.865 casos confirmados de COVID-19 no Brasil, sendo 687.069
6bitos desde o inicio da pandemia('?. As gestantes somavam, até maio de 2022,
cerca de 22.000 casos confirmados, com 2.026 6bitos no referido grupo. Aponta-se,
ainda, que cerca de 25% das gestantes necessitaram de hospitalizagao em UTI,

denotando, portanto, o consideravel impacto da doenca nesse grupo(®),

O Ministério da Saude criou um manual para o manejo assistencial da COVID-
19, acessivel as diversas regioes do pais, considerando suas dimensoes continentais
e heterogeneidade, e as populagdes indigenas e outros povos e comunidades, por
vezes mais vulneraveis aos efeitos dessa infec¢ao. Varios aspectos da fisiopatologia
e assisténcia vém sendo gradativamente modificados. Para prevencao da COVID-19,
deve ser reforcado que as gestantes e seus familiares mantenham praticas de
higiene, respeitem o distanciamento social e usem mascara em lugares publicos;
antes do atendimento nos servicos de saude, toda gestante deve ser triada para
sintomas gripais e de contato prévio com paciente positivo, além de ter a sua
temperatura aferida; gestantes/puérperas com sintomas leves, sem sinais de

gravidade ou que sao contactantes assintomaticas devem permanecer em
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isolamento, sendo elas e seus familiares instruidos quanto aos sinais de gravidade;
gestantes com quadro moderado devem ser internadas para diagnostico precoce de
agravamento em hospitais de referéncia para COVID-19 ou em maternidades de alto
risco e os programas de prevencao, diagnostico e cuidado para os agravos da
COVID-19 devem incluir a atengdo aos profissionais de saude que atendem as

pacientes(3.14),

Considerando-se as lacunas do conhecimento frente a evolugao da COVID-19
entre gestantes e possiveis resultados diferentes, justifica-se o presente estudo que
busca, portanto, elucidar quais fatores de risco estao associados a evolucao grave da
COVID-19 em gestantes, (internacao, hospitalizacao em UTI, ventilacdo mecanica e
obito). DispOe-se entao a hipotese de que gestantes com comorbidades e com
condigcdes socioecondmicas desfavoraveis podem evoluir com maior gravidade,
quando comparadas com gestantes sem comorbidades e com melhores condigdes
socioeconOmicas. Para viabilizar a realizagao de forma consistente, apresenta-se, a

seguir, Revisao Integrativa da Literatura (RIL) sobre o tema.
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2. REVISAO INTEGRATIVA DA LITERATURA

Com intuito de buscar, de forma organizada, pesquisas relacionadas a
evolugdo da COVID-19 entre gestantes, realizou-se a Revisdo Integrativa da
Literatura (RIL). Estudos como este objetivam congregar o conhecimento sobre
determinada tematica, de maneira ampla, possibilitando sumarizar e analisar

resultados(?4.25),

No percurso metodoldgico adotado, estabeleceu-se a realizagao criteriosa de
seis etapas propostas: no primeiro momento houve a selecao da hipotese, seguida
da definicao amostral, coleta de dados, analise do nivel de evidéncia dos estudos

selecionados, interpretagéo dos resultados e, por fim, a apresentagao da revisao(?425).

A estratégia PPC foi utilizada para a formulagdo da pergunta de pesquisa,
considerando seu acrénimo: Populagao, Conceito e Contexto, em que P: gestantes;
C: comparacgao entre gestantes com boa evolugao e aquelas com evolugao grave com
necessidade de internacdo em UTI e/ou evolugao ao oObito; e C: gestantes
diagnosticadas com COVID-19. Assim resultando na pergunta: Quais as evidéncias
acerca dos fatores de risco e da evolugdo grave da COVID-19 em gestantes com
necessidade de internacdo em UTI e/ou 6bito? A hipotese em estudo é: Gestantes
com comorbidades e/ou aquelas com piores condigbes socioecondmicas evoluem
mais frequentemente com gravidade do que gestantes sem comorbidades e com

melhores condigbes socioecondmicas.

Os critérios de incluséo dos estudos foram: artigos que se relacionassem com
a pergunta de pesquisa, disponiveis digitalmente na integra e publicados em inglés,
espanhol ou portugués e sem recorte temporal de publicagao. Foram excluidos os
artigos em duplicidade, estudos apresentados como RIL e outros que nao eram

primarios.

A busca na literatura ocorreu em julho de 2021, nas bases de dados: Excerpta
Medica dataBASE (EMBASE) da Elsevier Scientific Publications; Web of Science
(WoS); National Library of Medicine (PUBMED); Literatura Latino-americana e do
Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS); Cochrane Data base of Systematic Reviews
e o Cumulated Index to Nursing and Allied Health Literature (CINAHL). Para a coleta

de dados foram utilizados termos indexados no vocabulario estruturado dos
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Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS): (COVID-19) AND (Gestantes OR
Pregnant Women OR Mujeres Embarazadas OR Gravidas OR Mulher Gravida OR
Mulheres Gravidas OR Parturiente OR Parturientes) AND (Unidades de Terapia
Intensiva OR Intensive Care Units OR Unidades de Cuidados Intensivos OR CTI OR
Centro de Terapia Intensiva OR Centros de Terapia Intensiva OR UTI OR Unidade de
Terapia Intensiva OR Unidade de Terapia Intensiva Especializada OR Unidade de
Terapia Intensiva de Adulto OR Unidade de Terapia Intensiva do Tipo Il OR Unidades
de Terapia Intensiva UTI OR Hospitalizacao OR Hospitalization OR Hospitalizacion
OR Comunicacéao de Internagédo Hospitalar OR Internagao Hospitalar OR Internagao
Voluntaria OR Morte OR Death OR Muerte OR Determinagdo da Morte OR
Experiéncia de Quase Morte OR Falecimento OR Fim da Vida OR Fim de Vida OR
Final da Vida OR Final de Vida OR Morte Cardiaca OR Obito). Utilizou-se também o
Medical Subject Headings (MeSH) com os termos: (“Coronavirus Infections”
OR *“Coronavirus Infection” OR “Infection, Coronavirus” OR “Infections, Coronavirus”
OR “Middle East Respiratory Syndrome” OR “MERS (Middle East Respiratory
Syndrome)” OR “COVID-19” OR “2019 novel coronavirus disease” OR “COVID19" OR
“COVID-19 pandemic” OR “SARS-CoV-2 infection” OR “COVID-19 virus disease” OR
“2019 novel coronavirus infection” OR “2019-nCoV infection” OR “coronavirus disease
2019” OR “coronavirus disease-19” OR “2019-nCoV disease” OR “COVID-19 virus
infection”) AND (“Pregnant Women” OR “Pregnant Woman” OR “Woman, Pregnant”
OR “Women, Pregnant” OR Pregnancies OR Gestation) AND (“Intensive Care Units”
OR “Intensive Care Unit” OR “Unit, Intensive Care” OR “ICU Intensive Care Units” OR
Hospitalization OR Hospitalizations OR Death OR “End Of Life” OR “End-Of-Life” OR
“Determination of Death” OR “Near-Death Experience” OR “Cardiac Death” OR
“Death, Cardiac”).

O resultado quantitativo total dos estudos localizados foi de 1.373, sendo que
732 se encontravam em duplicidade, restando 641 artigos no quantitativo final. Apos
a leitura do titulo e resumo dos artigos de cada base, foram selecionados para leitura
na integra, aqueles que demonstraram responder a pergunta do presente estudo, os
estudos excluidos ndo atendiam aos critérios supracitados anteriormente (nao
possuiam relevancia para o problema de pesquisa e objetivos propostos). Para trazer

maior confiabilidade e rigor ao estudo, a leitura foi feita por dois pesquisadores. De
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acordo com a leitura minuciosa e a analise dos manuscritos, foram selecionados

aqueles que compdem o estudo, como ilustrado no quadro 1.

Quadro 1 — Diagrama de fluxo do processo de inclusao de artigos. 2021.

BASES/PORTAL DE DADOS
LILACS COCHRANE PUBMED WEBOF EMBASE CINAHL Total

Identificacao SCIENCE
7 131 466 407 167 195  1.373
Selecdo APOS EXCLUSAO DOS ARTIGOS DUPLICADOS
T 117 164 160 100 93 641
LEITURA DO TiTULO E RESUMO
Elegibilidade 2 10 17 22 8 13 72
SELECAO PARA LEITURA NA INTEGRA
2 3 5 5 2 1 18
Inclusdo INCLUSAO APOS LEITURA NA INTEGRA
1 1 2 1 1 1 7

Fonte: Autores, 2022.

No total, sete artigos compuseram a RIL. O nivel de evidéncia destes sera
avaliado considerando: nivel 1 evidéncias sao provenientes de revisao sistematica ou
metanalise de ensaios clinicos randomizados controlados ou oriundas de diretrizes
clinicas baseadas em revisbes sistematicas de ensaios clinicos randomizados
controlados; nivel 2 evidéncias derivadas de pelo menos um ensaio clinico
randomizado controlado; nivel 3 evidéncias obtidas de ensaios clinicos sem
randomizacao; nivel 4 evidéncias provenientes de estudos de coorte e de caso-
controle; nivel 5, evidéncias originarias de revisao sistematica de estudos descritivos
e qualitativos; nivel 6 evidéncias derivadas de um unico estudo descritivo ou

qualitativo; nivel 7 evidéncias oriundas de opinido de especialistas (26

Para a avaliacao da qualidade metodolégica dos estudos a mesma foi realizada
por dois revisores de forma independente e, diante de divergéncias, houve a

participacao de um terceiro revisor. Os resultados e a discussao dos dados foram
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apresentados de maneira descritiva, com o intuito de possibilitar ao leitor a avaliacao
da aplicabilidade do método da revisao integrativa elaborada, buscando atingir aos

objetivos deste estudo.

Os resultados obtidos estdo sistematizados em trés quadros: o primeiro
contendo ano, autores, titulo, pais, periédico e nivel de evidéncia (Quadro 2); o
segundo, contemplando o tipo de estudo, amostra e objetivos (Quadro 3) e o terceiro,
com os resultados e conclusdes dos artigos (Quadro 4), utilizando Microsoft Excel
como gerenciador das referéncias. Destaca-se que a extragao dos dados também foi
realizada por dois revisores independentes e que as divergéncias foram resolvidas

por um terceiro revisor.

Ressalta-se que nao foi necessario submeter o estudo ao Comité de Etica em
Pesquisa (CEP), pois a pesquisa nao envolve diretamente seres humanos, tratando-

se de uma RIL.
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Quadro 2 - Descrigcao dos artigos incluidos na Revisao Integrativa da Literatura contendo ano, autores, titulo, pais, periddico, nivel
de evidéncia, 2022

Identificador

E1(2?)

E2(28)

E3(29)

E4(30)

Es(31)

Ano

2021

2020

2021

2020

2021

Autores

WAPM  (World Association of
Perinatal Medicine) Working Groupon
COVID-19

Sahin D, Tanacan A, Erol SA, Anuk
AT, Eyi EGY, Ozgu-Erdinc AS, Yucel
A, Keskin HL, Tayman C, Unlu S,
Kirca F, Dinc B, San |, Parpucu UM,
Surel AA, Moraloglu OT

Sadiq H, Sohalil |, Nasir F

Knight M, Bunch K, Vousden N,
Morris E, Simpson N, Gale C, O'Brien
P, Quigley M, Brocklehurst P,
Kurinczuk JJ

Menezes MO, Takemoto MLS,
Nakamura-Pereira M, Katz L, Amorim
MMR, Salgado HO, Melo A, Diniz
CSG, de Sousa LAR, Magalhaes CG,
Knobel R, Andreucci CB

Titulo

Maternal and perinatal
outcomes of pregnant women
with SARS-CoV-2 infection

A pandemic center's
experience of managing
pregnant women with COVID-
19 infection in Turkey: A
prospective cohort study
Maternal and Fetal Outcomes
in Pregnant Women with
COVID-19 Infection: A Case
Series of 16 Patients at
Tertiary Care Hospital

Characteristics and outcomes
of pregnant women admitted
to hospital with confirmed
SARS-CoV-2 infection in UK:
national population based
cohort study

Risk factors for adverse
outcomes among pregnant
and postpartum women with
acute respiratory distress
syndrome due to COVID-19in
Brazil

Pais de Periodico Nivel de
Publicagao Evidéncia
Estados Ultrasound in Obstetrics Nivel 4

Unidos da & Gynecology
Ameérica
Turquia International Journal of Nivel 4
Gynaecology and
Obstetrics
Paquistao Proceedings of Nivel 6
International Bhurban
Conference
Inglaterra British Medical Journal Nivel 4
Brasil International Journal of Nivel 6
Gynaecology and
Obstetrics
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E6(32) 2020

E7(33) 2020

Fonte: Autores, 2022.

Hernandez B. Olivia, Honorato S.
Magdalena, Silva G. Maria Carolina,
Sepulveda-Martinez Alvaro,
Fuenzalida C. Javiera, Abarzta C.
Fernando

Lokken EM, Walker CL, Delaney S,
Kachikis A, Kretzer NM, Erickson A,
Resnick R, Vanderhoeven J, Hwang
JK, Barnhart N, Rah J, McCartney
SA, Ma KK, Huebner EM, Thomas C,
Sheng JS, Paek BW, Retzlaff K, Kline
CR, Munson J, BlainM, LaCourse
SM, Deutsch G, Adams Waldorf KM

COVID 19 y embarazo en Chile Revista Chilena de Nivel 4
Chile: Informe preliminar del Obstetricia y Ginecologia

estudio multicéntrico

Clinical characteristics of 46 Estados American Journal of Nivel 6
pregnant women with a Unidos da Obstetrics and

severe acute respiratory America Gynecology

syndrome  coronavirus 2

infection in Washington State

Quadro 3 - Descri¢cao dos artigos incluidos na Revisao Integrativa da Literatura contendo tipo de estudo, amostra e objetivos, 2022.

Identificador

E1{2?}

E2®)

E3@)

E4(0)

Tipo de
estudo
Estudo de
Coorte

Estudo de
Coorte

Série de casos

Estudo de
Coorte

Amostra

Estudo conduzido em 72 centros em 22 paises diferentes
na Europa, EUA, América do Sul, Asia e Austrélia, entre
1 de fevereiro de 2020 e 30 de abril de 2020. No total, 388
mulheres com gravidez tiveram teste positivo para SARS-
CoV-2 a partir de swab nasofaringeo e foram incluidas no
estudo

100 mulheres gravidas
instituicao turca

16 pacientes gravidas que foram consideradas positivas
para a infecgao

acompanhadas em uma

427 mulheres gravidas internadas em hospital no Reino
Unido, com infecgao confirmada por SARS-CoV-2 entre 1
de margo de 2020 e 14 de abril de 2020

Objetivos

Avaliar os resultados maternos e perinatais de gestacdes
afetadas pela infecgédo por SARS-CoV-2.

Avaliar o curso e efeito da COVID-19 em gestantes em uma
instituicdo na Turquia.

Estudar os resultados materno-fetal em mulheres gravidas
afetadas pela infecgdo por COVID-19 em qualquer idade
gestacional e a frequéncia de transmissao vertical, além de
resultados adversos.

Descrever uma coorte nacional de mulheres gravidas
internadas em hospital com infeccdo por Sindrome
Respiratoria Aguda Grave (SRAG) pelo SARS-CoV-2 no Reino
Unido, além de identificar fatores associados a infecg¢éo e
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E5GY

E6(2)

E7{33}

Transversal 2.475 casos de mulheres gravidas e puerperas com
diagnéstico de COVID-19 até 14 de julho de 2020
Estudo de 661 pacientes gravidas e puérperas com o diagnostico de
Coorte COVID-19, de 7 de margo até 6 de julho de 2020 em 23
hospitais do Chile
Transversal 46 pacientes gravidas com infecgcdo por SARS-CoV-2

foram identificados em sistemas hospitalares

Fonte: Autores, 2022.

descrever resultados, incluindo transmissdo de infecgdo das

maes para os bebés.
Avaliar se os fatores de risco clinicos e

sociais estao

associados a resultados negativos para a doenga COVID-19

em mulheres gravidas e puérperas brasileiras.

Descrever o impacto da doenca em mulheres gravidas, fatores

de risco associados e resultados perinatais.

Descrever a doengca materna e os resultados obstétricos
associados a COVID-19 na gravidez para rapidamente

subsidiar o atendimento clinico.

Quadro 4 - Descricao dos artigos incluidos na Revisao Integrativa da Literatura contendo resultados e conclustes, 2022.

Identificador
E10)

E2@)

E 3{29}

Resultados

Com populacdo de 388 gestantes da América do Norte, América do Sul, Asia
e Australia, o estudo revelou que 12,1% apresentaram eventos adversos,
11,1% foram admitidas em UTI, 9,3% necessitaram de ventilacido mecanica
e 0,8% vieram a obito. A taxa de parto prematuro foi de 26,3% na populagao.

O estudo considerou populagdo de 100 gestantes com sintomas
respiratérios, 29% da amostra tiveram o diagnéstico confirmado, sendo que
34,5% desta amostra apresentavam comorbidades; 24,1% das gestantes
tiveram complicacdes, mas nenhuma foi admitida em UTI. Metade dos partos
da amostra em questao foi cesarea.

Dentre as 16 gestantes que compuseram a amostra da pesquisa, apenas
uma teve sintomas mais grave. Nao houve necessidade de suporte
ventilatorio, e o grupo estudado nao apresentou morte materna, ocorrendo
um obito intrauterino.

Conclusodes

A infeccao por SARS-CoV-2 em mulheres gravidas esta
associada a taxa de mortalidade materna de 0,8% e a taxa
de admissdao na UTIl de 11,1%. O risco de transmissao
vertical parece ser insignificante.

O curso clinico da COVID-19 durante a gestacao
apresentou-se como sendo leve.

A maioria das pacientes apresentou infeccao sintomatica
leve, que nao parece afetar os resultados obstétricos. No
entanto, aquelas que evoluiram para parto durante a fase
ativa da infecgao, tiveram trabalho de parto prematuro ou
rompimento prematuro de membranas com coloracéo de
meconio e sinais de sofrimento fetal. Piores resultados
foram observados em pacientes que nao compareceram
as clinicas pré-natais devido a situacdo de fockdown,
independentemente de seu status de COVID.
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E4(0)

E5@Y

E6(2)

E769)

O estudo teve amostra de 427 gestantes com casos confirmados de COVID-
19, sendo que 10% passaram por cesarea por indicagdo relacionada a
infeccao por SARS-CoV-2.

A analise de banco de dados com 2.475 casos; 23,8% de casos com eventos
adversos e 8,2% evoluiram para 6bito. Dentre os obitos, 5,9% foram de
gestantes que nao foram hospitalizadas, 39,7% nao foram admitidas em UTI
e 42 6% nao recebeu ventilagdo mecanica.

Comparando gestantes com COVID-19 hospitalizadas com gestantes
atendidas em ambulatdrio, tiveram 3 vezes mais chance de apresentar
diabetes e hipertensdo. IMC >40 demonstrou ser um fator para risco duas
vezes maior de necessidade de hospitalizagdo. A cesarea foi a via de
nascimento de 54% das gestantes, mas o estudo ndo evidencia se esse
numero decorre da infecgao por SARS-Cov-2. A gestagéo de 8% da amostra
foi interrompida em decorréncia da COVID-19.

A amostra foi constituida por 46 gestantes de Washington, nos Estados
Unidos da América, demonstrando taxa de 93,5% de individuos sintomaticos,
com remissao total de sintomas em média 24 dias apds o diagndstico; a
maioria era branca (60,9%) e com seguro-salde; 15% da amostra tiveram
sintomas severos, sendo que 100% dessas mulheres eram obesas ou
estavam acima do peso antes da gestacgio.

Fonte: Autores, 2022.

Foi alta propor¢gao de mulheres negras ou de grupos
étnicos minoritarios; 175 (41%) tinham 35 anos ou mais e
145 (34%) tinham comorbidades pré-existentes; 41 (10%)
mulheres internadas no hospital necessitaram de suporte
respiratério e cinco (1%) mulheres morreram.

Mulheres residentes em areas nao abrangidas pela
Estratégia de Salde da Familia, juntamente com a
limitacdo de transporte publico durante o Jockdown
apresentaram-se como sendo fatores para demora na
busca por atendimento. Mulheres pretas e residentes a
mais de 100km de um hospital com UTI| tambem tiveram
atraso no tratamento. Gestantes de alto risco e puérperas
podem nao ter recebido a assisténcia necessaria as
comorbidades que apresentavam e a tromboprofilaxia
apos cesarea. A grande proporgdo de mortes no periodo
puerperal sugere infecgdo durante a internacao.
Gestantes com COVID-19 e comorbidades, como:
diabetes, hipertensdo e obesidade moérbida devem ser
tratadas com cuidado e devem ser objeto de investigagdes
adicionais. A taxa de transmissao vertical também requer
avaliagdo adicional para diferenciar o mecanismo e o tipo
de infecgao envolvida.

15% das gravidas desenvolveram a forma grave da
doenca, que ocorreu em mulheres com sobrepeso ou
obesas com doencas subjacentes. A obesidade e a
COVID-19 podem aumentar sinergicamente o risco de
parto prematuro. Esses achados apoiam a categorizagao
de pacientes gravidas como um grupo de alto risco,
particularmente aquelas com comorbidades crénicas.
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A RIL teve por foco identificar os fatores de risco para evolugao grave da
COVID-19 entre gestantes, de forma a testar se gestantes com comorbidades e
aquelas com piores condigdoes socioecondmicas apresentam, com maior
frequéncia, evolugao para quadros graves da doenga, quando comparadas as
gestantes sem comorbidades e com melhores condi¢cdes socioecondmicas. Foram
identificados sete estudos, trés publicados nos Estados Unidos da América, sendo
que Brasil, Chile, Paquistdao e Inglaterra tiveram um artigo publicado cada. Os
estudos de coorte, nivel 4 de evidéncia, foram maioria, somando-se a dois

transversais e uma série de casos, com nivel 6 de evidéncia.

Estudo de coorte multinacional e retrospectivo incluiu gravidas com infecgao
por SARS-CoV-2 de 22 paises diferentes, apontando resultado materno adverso
em 47/388 (12,1%) gestantes, com 43/388 (11,1%) admitidas em UTI, 36/388
(9,3%) necessitando de ventilagdo mecéanica e 3/388 casos de morte materna,
representando taxa de mortalidade materna de 0,8%. O sintoma mais comum foi
tosse (52,1%), seguido de febre (44,1%) e falta de ar (15,5%), enquanto 24,2%
eram assintomaticas. Analise de regressao de potenciais preditores de resultado
adverso nado identificou associacdo com as seguintes variaveis: presenca de
comorbidades crbnicas, obesidade, residir em paises europeus ou de alta renda e

ser profissional da area da satde(?").

As comorbidades clinicas foram apontadas em estudo de coorte prospectivo
realizado na Turquia, e estavam presentes em 10 casos (34,5%), sendo que a
obesidade foi a principal condigao (50%), seguida pelo hipotireoidismo (40%); 15
casos (51,7%) foram diagnosticados no terceiro trimestre, apresentando tosse e
mialgia como os principais sintomas iniciais, 58,6% e 51,7%, respectivamente e 23
casos (79,3%) tiveram contato préximo com um caso confirmado ou suspeito de
COVID-19 antes da internacao. Apresentar febre, taquipneia e taquicardia foram os
sinais vitais anormais mais comuns durante a admissao: 27,6%, 24,1% e 27,6%,
respectivamente. O estudo aponta que individuos com comorbidades sdao mais
suscetiveis a COVID-19, no entanto, faz-se ponderacdo que no momento da
realizagao do estudo, o conhecimento dos autores estava limitado as mulheres

gravidas(?®).
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Dado de estudo mostrou que os sintomas foram leves na maioria das
gestantes, exceto em uma com doencga grave, asmatica, que apresentou falta de ar
e incapacidade de manter a saturacao de oxigénio acima de 95%, foi internada na
UT]I, recebeu oxigénio de alto fluxo e tratamento de suporte, mas sem necessidade
de suporte ventilatério, sendo que apds a estabilizagcao, continuou a gravidez. Os
piores resultados foram observados nas gestantes que nao compareceram as
clinicas pré-natais devido a dificuldade de acesso ao servigo de saude no momento
de isolamento social?’28). Pesquisadores reforcam que gravidas com doencas
como hipertensao, diabetes mellitus e asma sdo mais suscetiveis ao virus?”2® g
tiveram um curso mais grave da doenga, levando a insuficiéncia respiratoria e
necessidade de ventilagao mecénica. Concluem, reconhecendo a importancia de
politicas publicas e programas de conscientizagao voltados a promocgao, prevengao

e manutencao da salde, especialmente de gestantes e puérperas(?7:28.:30.31.33),

Estudo de coorte prospectiva realizado a partir de dados do Sistema de
Vigilancia Obstétrica do Reino Unido apontou que 75 (46%) das 162 mulheres eram
de grupos étnicos minoritarios e pretas. O estudo mostrou que a incidéncia de
admissao com infecg¢ao confirmada por SARS-CoV-2 na gravidez pareceu variar de
acordo com o grupo étnico das mulheres, com a idade e indice de massa corporal
(IMC), pois mais da metade das gravidas internadas por SARS-CoV-2 eram pretas
ou de outros grupos de minorias étnicas, 70% tinham sobrepeso ou eram obesas,
40% tinham 35 anos ou mais e um tergo tinha comorbidades pré-existentes, sendo

as principais a obesidade, a hipertenséo e a diabetes0),

Estudo brasileiro incluiu 2.475 casos COVID-19 entre gestantes e puérperas,
indicou que 23,8% das mulheres tiveram desfecho adverso e 8,2% evoluiram ao
Obito; entre as gestantes que morreram, 5,9% nao foram hospitalizadas, 39,7% nao
foram internadas na UTI, 42,6% nao receberam ventilacdo mecanica e 25,5% néao
tiveram acesso a suporte respiratorio. Assim, os autores apontam que barreiras ao
acesso a assisténcia a saude estao associados a resultados adversos entre os
casos maternos, assim como estar no periodo poés-parto, ter idade acima de 35
anos, obesidade ou diabetes, ser de raga negra, morar em area periurbana, sem
acesso a Unidade Basica de Saude (UBS) e morar a mais de 100 km do hospital

de referéncia®?).
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No Chile, resultados preliminares de estudo multicéntrico reportou que 86%
das gestantes com COVID-19 apresentavam sobrepeso ou obesidade, 5% eram
hipertensas e 3% eram diabéticas. No estudo, nao houve diferenga entre as
gestantes que necessitaram de hospitalizagao e aquelas em regime ambulatorial,

entretanto, IMC>40 conferiu risco duas vezes maior de hospitalizacao(32).

Estudo americano com 46 gestantes com infeccao pelo SARS-CoV-2
apontou que aproximadamente dois tercos delas estavam com sobrepeso (28,6%,
n=12, 28,6%) ou eram obesas (n=15, 35,7%), sendo que duas mulheres
preencheram os critérios para obesidade classe Ill (IMC=40). Embora a maioria das
gestantes fosse saudavel, 12 (26,1%) tinham comorbidades, como diabetes tipo 2
(n=3), asma (n=4), hipotireoidismo (n=2) e hipertensao (n=2). Assim, a maioria das
pacientes com doencga grave tinha sobrepeso ou obesidade antes da gravidez e
metade tinha asma e condi¢gdes associadas a obesidade, como a hipertensao.
Notavelmente, uma em sete pacientes gravidas foi hospitalizada por problemas
respiratérios e uma em oito teve COVID-19 grave. Os autores concluiram que a
obesidade constitui fator de risco particularmente preocupante, pois a prevaléncia

nacional de obesidade esta em 39,7% (33,

Com a crescente producao de material cientifico sobre a COVID-19,
evidéncias estdao sendo apresentadas especificamente sobre o grupo materno-
infantil. Entretanto, deficiéncias no processo de notificagao levantam
guestionamentos se os dados possibilitam afirmagdes gerais, principalmente sobre
0 quadro sintomatoldgico classico; considerando que os sintomas relacionados ao
processo gravidico podem se confundir com a classificacdo do quadro sintomatico
respiratério. Outra questao € a falta de clara associagao dos desfechos da gestagao
com a COVID-19. Alguns estudos revelam numero de cesareas na amostra, mas
nao demonstra clara relacao entre a infecgao pelo SARS-Cov-2 e a referida via de

nascimento.

Observou-se que o sintoma mais frequente apontado pelos estudos foi a
cefaleia, seguido por febre, tosse, coriza, dispneia e mialgial®®2°33) dados que
estdo em conformidade com o MS brasileiro(', no qual a sintomatologia mais
frequente apresentada pelas gravidas foram tosse, febre, dispneia e desconforto

respiratorio. Nos casos que evoluiram ao obito, além desses sintomas, 66%
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apresentaram saturacao de oxigénio <95%?82931.33) Apesar da COVID-19 cursar
com sintomas leves na maioria das gestantes infectadas, quando comparadas as
mulheres de mesma idade nao gestantes, apresentam maiores taxas de internagcao
e necessidade de ventilagado mecanica. Uma parcela das gestantes foram
internadas em UTI e apresentaram saturacao menor que 95% em ar ambiente e,

consequentemente, utilizaram ventilagdo mecanica(?730:33),

Aléem disso, diabetes mellitus, obesidade, hipertensao, imunossupressao sao
preditores significativos para intubagao, enquanto a gravidez, diabetes mellitus,
doencas cardiovasculares, obesidade sao preditores independentes significativos
para admissdo na UTI®"3233) Ag frequéncias das caracteristicas clinicas e
epidemioldgicas, fatores de risco e desfecho da COVID-19 nas gestantes

hospitalizadas sdo compativeis com a literatura(®0-33),

Em sintese, dois estudos apontaram infecgdo sintomatica leve entre as
gestantes(?829. Entre os outros cinco, os principais achados incluiram: 15% de
sintomas severos®®?); 12,1% de eventos adversos, 11,1% de admissdo em UTl e
9,3% de ventilagdgo mecanica?”; 10% dos casos necessitaram de suporte
ventilatorio®?); taxa de comorbidade de 34%©% e de obesidade e sobrepeso em
100%%), além de risco duas vezes maior de hospitalizagdo entre mulheres obesas
e trés vezes maior entre hipertensas e diabéticas®?. Sobre os 6bitos, houve grande
variagdo nos achados: 0,8% @), 1% e 8,2%1). Também se destaca a mengao
de elevada proporc¢ao de casos de COVID-19 entre mulheres pretas e pertencentes
a grupos étnicos minoritarios®% e a demora no atendimento entre mulheres pretas
com a doenga®", enquanto em contraponto, em um dos estudos a maioria das

participantes era de cor branca (60,9%) e possuia seguro saude®3).

Essa RIL buscou destacar os fatores de risco para evolugdao grave da
COVID-19 entre gestantes, de forma a identificar se gestantes com comorbidades
e aquelas com piores condicoes socioecondmicas apresentam, com maior
frequéncia, evolugao para quadros graves da doenga. Entre os estudos houve
destaqgue a elevada frequéncia de comorbidades e sua associagao a
hospitalizacédo. Quanto a condigao socioecondmica das participantes, foi pouco
abordada e nao consensual. Porém, o numero de estudos incluidos na Revisao foi

pequeno, todos com desenho observacional, realizados entre 2020 e 2021, alguns
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com numero reduzido de participantes ou com apresentagao de resultados
preliminares, inviabilizando resultados conclusivos sobre a hipdtese inicialmente
levantada. Sugere-se, entao, a realizagao de estudos com desenhos metodoldgicos
e analises mais robustas que possam mensurar as questbes que precisam ser
respondidas sobre a gravidez durante a pandemia, para um melhor entendimento
dos desfechos clinicos maternos, fetais e neonatais da SARS-CoV-2, a fim de

contribuir para tomada de decisdes terapéuticas e de precaugdo da infecgao.
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3. OBJETIVOS
3.1 Objetivo geral

Avaliar a evolugao da COVID-19 entre gestantes brasileiras notificadas no
Sistema de Informacado da Vigilancia Epidemiolégica da Gripe (SIVEP-Gripe) do

Ministério da Saude do Brasil.
3.2 Objetivos especificos

e Identificar os preditores sociodemograficos e clinicos da necessidade de
hospitalizacdo em unidade de terapia intensiva em gestantes com COVID-
19;

e |dentificar os preditores sociodemograficos e clinicos do 6bito por COVID-19

em gestantes com a doenga.
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4. METODO

4.1 Desenho do Estudo

Estudo de base populacional e transversal. VVolta-se a explorar um problema,
fornecendo informacbes para investigagdes mais precisas, bem como para

estabelecer as bases para estudos futuros®43%,
4.2 Coleta de Dados

Estudo realizado com banco de dados secundarios de base populacional, a
partir de dados do Sistema de Informagéao de Vigilancia Epidemiolégica da Gripe
(SIVEP Gripe), bancos INFLUD21-09-08-21 e INFLUD09-08-21, disponibilizado
pelo  Ministério da Saude (MS) do Brasil (Disponivel em:

https://opendatasus.saude.qov.br/dataset/bd-srag-2020). A coleta de dados foi

realizada nos meses de julho a setembro de 2021. O SIVEP Gripe € o sistema de
informacao em saude da Rede de Vigilancia da Influenza e Outros Virus
Respiratorios, sendo o sistema de vigilancia da Sindrome Respiratoria Aguda
Grave (SRAG) no Brasil, desde a pandemia de Influenza A (H1N1) e, atualmente
da pandemia de COVID-19.

4.3 Populagao e Amostra

Foram incluidas as semanas epidemiologicas de 2020, entre 13 (22-
28/03/2020) e 53 (27/12/2020-02/01/2021) e de 2021, entre 1 (03-09/01/2021) e 31
(01-07/08/2021), considerando-se dados de todo pais e levando em consideracao
que em ambos os periodos de escolha os desfechos da doenga em gestantes
estava acentuada para os piores desfechos, conforme apontado pela literatura
cientifica. Sendo a semana epidemiolégica um consenso internacional sobre um
periodo de tempo padrao para agrupar eventos epidemiolégicos. O caminho
utilizado para construcao da amostra do estudo, com vistas a obtengcao de banco

de dados qualificado, consta da Figura 1.
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Figura 1 — Composicao da amostra, a partir de dados do Sistema de Informagao

de Vigilancia Epidemiologica da Gripe. Brasil, 2020-2021.

Bancos ( . ]
INFLUD21-09-08-21 e Populagdo atendida e
INFLUD09-08-21 residente no Brasil

N=1.048.573
'.l 8 "\
Select Gestantes de 1°, 2° ou
CS GESTANT= 3° trimestres ou
1,234 gestantes com idade
n=19.689 ) gestacional ignorada
v ‘
Select CLASS|_FIN = _Gestantes com
5 n=11.245 diagnéstico final de
' COVID-19
Select PUERPERA # Gestantes nao
L assinaladas também
n=10.541 como puérperas
Select NU_IDADE = Gestantes na faixa
10-49 etaria fértil,entre 10 e
n=10.370 49 anos
Select EVOLUGAQ = Gestantes com
1.2 evolugdo anotada
n=8.999 (alta ou 6bito)
Amostra Final Gestantes com todas
n=6.276 as variaveis anotadas

Fonte: Autores, 2022.

De acordo com a Figura 1, partindo-se do banco completo (n=1.048.575
casos), fez-se a selecao das gestantes (n= 19.689 casos); em seguida, selecionou-
se a classificacao final de COVID-19 (n= 11.245 casos); depois, considerando-se
que em alguns casos estava assinalado tratar-se de gestante e puérpera, foram
mantidas aquelas assinaladas apenas como gestantes (n= 10.541 casos); a seguir,
foram selecionadas as mulheres na faixa etaria que corresponde a idade feértil, entre
10 e 49 anos (n= 10.370 casos); por fim, selecionaram-se os casos com evolugao

final anotada (n=8.999 casos), visto estar relacionada ao desfecho deste estudo
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(hospitalizacao em UTI e ébito: sim, ndo). A amostra final foi definida com a inclusao

de participantes que tinham todas as informacdoes de interesse anotadas (n=6.276).

4.4 Variaveis em Estudo

As variaveis desfecho sao: internacdo em UTIl e o6bito por COVID-19

(variaveis dicotdbmicas, classificadas em sim, ndo). Entre as covariaveis estao:

e Variaveis Sociodemograficas: idade (anos), raca/cor (branca/amarela,

parda, preta, indigena) e zona de residéncia (urbana ou periurbana, rural).

e Comorbidades Relatadas no Momento da Notificagdo (sim, nao):
cardiopatia, doenga hematologica, Sindrome de Down, hepatopatia, asma,
diabetes, doenca neuroloégica, pneumopatia, imunodepressao, nefropatia,
obesidade e numero de comorbidades. Considerando-se que no SIVEP-
Gripe solicita-se que seja sinalizada a presenca do evento, trabalhou-se com
essa variavel de forma dicotdmica, sendo os casos ignorados (em branco)

incluidos no grupo nao.

e Doencas relacionadas a gestagcido (sim, ndo): diabetes gestacional,

sindromes hipertensivas.

e Sinais e Sintomas Principais no Momento da Notificacao (sim, nao):
febre, tosse, odinofagia, dispneia, desconforto respiratério, saturacao de
oxigénio inferior a 95%, diarreia, vOmito, perda de olfato e perda de paladar.
Considerando-se que no SIVEP-Gripe solicita-se que seja sinalizada a
presenca do evento, os casos ignorados (em branco) foram incluidos no

grupo nao; numero de sinais e sintomas principais.

e Sinais e Sintomas Respiratorios no Momento da Notificagcao (sim, nao):
dispneia, desconforto respiratério e saturacdo de oxigénio inferior a 95%.
Considerando-se que no SIVEP-Gripe solicita-se que seja sinalizada a
presenca do evento, os casos ignorados (em branco) foram incluidos no

grupo nao.

e Sinais e Sintomas Secundarios no Momento da Notificacdao (sim, nao):

coriza, mialgia, cefaleia, nausea, congestao nasal, inapeténcia, dor toracica,
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calafrio, fraqueza, taquicardia, dor abdominal, fadiga, sinusite, cianose de
extremidades, dor lombar ou em baixo ventre, sangramento vaginal e otalgia.
Considerando-se que no SIVEP-Gripe solicita-se que seja sinalizada a presenca
do evento, os casos ignorados (em branco) foram incluidos no grupo nao;

numero de sinais e sintomas secundarios.
4.5 Analise Estatistica

Inicialmente, realizou-se analise descritiva das variaveis relativas a
sociodemografia, comorbidades, doencgas relacionadas a gestacdo e sinais e
sintomas principais, respiratérios e secundarios. Em seguida, foram ajustados
modelos de regressao linear multipla com resposta Poisson por meio da classe dos
modelos lineares generalizados para explicar a necessidade de UTI e o 6bito por
COVID-19 incluindo, no componente deterministico dos modelos, as variaveis que,
isoladamente, associaram-se a nivel p <0,20 com os desfechos. Nos modelos de
regressao multipla, as associagbes foram consideradas estatisticamente
significativas se p <0,05. Analises foram realizadas com o software Statistical
Package for the Social Sciences (SPSS) 21.

4.6 Aspectos Eticos

Foi assegurada a preservacao dos aspectos eticos, de acordo com a
Resolugéo do Conselho Nacional de Saude n°510, de 7 de abril de 2016, paragrafo
unico, que apresenta que nao serado registradas nem avaliadas pelo sistema Comité
de Etica em Pesquisa/Comissao Nacional de Etica em Pesquisa (CEP/CONEP), no
item I, pesquisa que utilize informagoes de acesso publico, nos termos da Lei n°
12.527, de 18 de novembro de 2011(36),

Destaca-se que o banco de dados utilizado € de acesso publico, nao contém
0 nome das participantes ou qualquer outra possibilidade de identificagcao individual
das mulheres, de forma a garantir o anonimato. Por tratar-se de pesquisa com
banco de dados de acesso publico, ndo foi necessario encaminhamento para

apreciacdo do Comité de Etica em Pesquisa.
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5. RESULTADOS

As caracteristicas das gestantes incluidas no estudo constam da Tabela 1.

Tabela 1- Caracteristicas sociodemograficas e clinicas das gestantes participantes
do estudo (n=6.276), notificadas no SIVEP-Gripe. Brasil, 2020-2021

Caracteristicas n %
Idade (anos)

20-34 4148 66,1

<19 440 7.0

>34 1688 26,9
Cor/raca

Branca ou amarela 2722 43,4

Parda 3143 50,1

Preta 362 5,8

Indigena 49 0,8
Regiao de residéncia

Sudeste 2464 39,3

Nordeste 1313 20,9

Centro-oeste 680 10,8

Sul 1053 16,8

Norte 766 12,2
Trimestre gestacional

Primeiro 564 9,0

Segundo 1765 281

Terceiro 3947 62,9
Numero de comorbidades

0 4903 78,1

1 1027 16,4

2 266 4,2

-3 80 1,3
Numero de sinais e sintomas

0-1 1451 231

2-4 3805 60,6

25 1020 16,3
Sintomas respiratorios

Dispneia

Nao 2593 41,3

Sim 3683 58,7

Desconforto respiratério

Nao 3348 53.3

Sim 2928 46,7

Saturacado de oxigénio <95%

Nao 3887 61,9

Sim 2389 38,1

Suporte Ventilatorio

Nao 3068 48,9

Sim, ndo invasivo 2418 38,5

Sim, invasivo 790 12,6
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uTI
NZo 4507 71,8
Sim 1769 28,2
Obito

Nao 5679 90,5
Sim 597 9,5

Fonte: Autores, 2022.

A maioria das gestantes tinha entre 20 e 34 anos de idade; cor da pele parda;
residia nas regioes sudeste ou nordeste; estava no terceiro trimestre gestacional;
nao tinha comorbidade; referiu entre dois e quatro sinais e sintomas, inclusive
dispneia, mas nao apresentou desconforto respiratério ou saturacao de oxigénio
<95% e precisou de algum tipo de suporte ventilatorio. A proporgcao de internagao

em UTI e o6bito foi 28,2% e 9,5%, respectivamente.

A Tabela 2 é relativa as comorbidades e aos sinais e sintomas apresentados

pelas gestantes.

Tabela 2 - Prevaléncia de comorbidades e sinais e sintomas das gestantes
participantes do estudo (n=6.276), notificadas no SIVEP-Gripe. Brasil, 2020-2021

Prevaléncias N %

Comorbidades
Diabetes 480 7,6
Obesidade 404 6,4
Cardiopatia 356 57
Asma 226 3,6
Imunodepressao 60 1,0
Sindrome hipertensiva 57 0.9
Doencga neurologica 38 0,6
Pneumopatia 35 0,6
Doenca renal 34 0,5
Doenca hematologica 27 04
Hipotireoidismo 20 0,3
Anemia 14 0,2
Doenca hepatica 13 0,2
Sifilis 8 0.1
Sindrome de Down 5 0,1
Cancer 5 0,1
Artrite 4 0,1
Trombose 4 0,1

Sinais e sintomas
Tosse 4466 71,2
Febre 25T 56,2
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Odinofagia 1436 229
Fadiga 1346 214
Perda de olfato 1058 16,9
Perda de paladar 875 13.9
Mialgia 868 13,8
Nausea ou vomito 794 12,7
Diarreia 694 1.1
Coriza 458 7.3
Dor abdominal 443 7.1
Astenia 140 2,2
Dor toracica 110 1.8
Congestao nasal 102 1,6
Lombalgia 66 14
Calafrios 54 0,9
Inapeténcia 53 0,8
Sintomas gripais 50 0,8
Taquicardia 22 0,4
Dor retro orbital 18 0,3
Dor em baixo ventre 17 0,3
Sangramento vaginal 14 0,2
Otalgia 5 0,1
Disuria 5 0,1
Sudorese 4 0,1

 Fonte: Autores, 2022.

As comorbidades mais frequentemente referidas foram diabetes, obesidade,
cardiopatia e asma. Entre os principais sinais e sintomas estavam: tosse, febre,

odinofagia e fadiga (Tabela 2).

A Tabela 3 € relativa as analises bivariadas e regressao muiltipla entre as
variaveis de interesse e o desfecho internagdo em UTI. As variaveis idade, cor/raga,
regiao de residéncia, trimestre gestacional, numero de comorbidades, dispneia,
desconforto respiratério e saturagao de oxigénio <95% associaram-se ao desfecho
no nivel de p<0,20 e foram incluidas no modelo de regressao logistica. No modelo
final, ter idade < 19 anos, comparada a ter entre 20-34 anos, de maneira
independente, protegeu a gestante de necessitar de UTI (RR=0,78, 1C95%=0,62-
0,99, p=0,044). Comparada a regiao sul, residir na regido sudeste (RR=1,22,
1C95%=1,06-1,39, p=0,005) ou nordeste (RR=1,19, 1C95%=0,99-1,43, p=0,065),
estar no terceiro trimestre (RR=1,41, 1C95%=1,16-1,70, p<0,001) ou segundo
trimestre de gestacdo (RR=1,40, 1C95%=1,15-1,71, p<0,001), o numero de
comorbidades (RR=1,14, 1C95%=1,07-1,22, p<0,001) e os sintomas: dispneia
(RR=1,79, 1C95%=1,56-2,04, p<0,001), desconforto respiratério (RR=1,14,
1C95%=1,03-1,28, p<0,015) e saturagao de oxigénio <95% (RR=2,12, IC95%=1,89-
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2,38, p<0,001) também, de maneira independente, se associaram a necessidade

de internacdo em UTI. Em termos de magnitude de efeito, os maiores foram

relacionados a saturagao de oxigénio <95%, que duplicou o risco e apresentar

dispneia, que aumentou o risco em 79%.

Tabela 3 - Analises bivariadas de Poisson simples e regressdao multipla entre

variaveis de interesse e o desfecho necessidade de internagcdo em Unidade de

Terapia Intensiva, das gestantes incluidas no estudo, notificadas no SIVEP-Gripe.

Brasil, 2020-2021

Analise Bivariada

Regressao Muiltipla

Variavel RR 1IC95% P RR IC95% P

Idade (anos)
>34 1,23 1,11-1,36 <0,001 1,09 0,98-1,21 0,100
<19 0,61 0,48-0,77 <0,001 0,78 0,62-0,99 0,044
20-34 )

Cor/raca
Indigena 0,39 0,17-0,87 0,021 0,73 0,32-1,65 0,452
Preta 0,89 0,72-1,09 0,255 10,88 0,71-1,08 0,213
Parda 0,82 0,74-0,90 <0,001 094 0,84-1,06 0,324
Branca/amarela i

Regiao
Norte 0,82 0,68-0,99 0,034 098 0,79-1,21 0,821
Nordeste 0,83 0,71-0,98 0,023 1,19 0,99-143 0,065
Centro-oeste 0,98 0,82-1,18 0,852 1,02 0,83-1,24 0,869
Sudeste 1,21 1,06-1,39 0,005 1,22 1,06-1,39 0,005
Sul 1

Trimestre gestacional
Terceiro 1,30 1,08-1,58 0,007 1,41 1,16-1,70 <0,001
Segundo 1,60 1,31-195 <0,001 140 1,15-1,71 <0,001
Primeiro 1

Numero comorbidades 1,30 1,22-1,38 <0,001 1,14 1,07-1,22 <0,001

Sintomas respiratorios
Dispneia 2,79 2,49-3,14 <0,001 1,79 1,56-2,04 <0,001
Desconforto respiratorio 1,95 1,77-215 <0,001 1,14 1,03-1,28 0,015
Saturacao de Oxigénio< 95% 2,97 2,69-3,27 <0,001 2,12 1,89-2,38 <0,001

Numero sinais/sintomas 1,01 0,98-1,04 0,422

Fonte: Autores, 2022.

A Tabela 4 é referente ao desfecho 6bito.
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Tabela 4 - Analises bivariadas de Poisson simples e regressao multipla entre

variaveis de interesse e o desfecho 6bito das gestantes incluidas no estudo,

notificadas no SIVEP-Gripe. Brasil, 2020-2021

Analise Bivariada

Regressao Logistica

Variavel RR 1C95% P RR 1C95% P
Idade (anos)
>34 1,49 1,251,76 <0,001 120 1,01-1,42 0,035
<19 0,55 0,36-0,86 0,008 0,88 0,56-1,38 0,578
20-34 1
Cor
Indigena 0,94 0,35-2,53 0,905 ,19  0,42-3,31 0,746
Preta 1,27 0,91-1,78 0,156 1,18 0,84-1,65 0,346
Parda 1,16  0,98-1,38 0,079 1,15 0,93-140 0,190
Branca/amarela 1
Regiao
Norte 1,54 1,15-2,07 0,004 1,66 1,18-2,33 0,004
Nordeste 1,03 0,78-1,38 0,820 1,38 0,99-1,91 0,056
Centro-oeste 1,18 0,85-1,63 0,333 1,33 0,93-1,90 0,113
Sudeste 1,29 1,01-1,66 0,043 1,21  0,93-1,56 0,150
Sul 1
Trimestre gestacional
Terceiro 0,83 0,62-1,09 0,177
Segundo 1,12  0,84-1,50 0,432
Primeiro 1
NUmero de comorbidades 1,48 1,34-1,63 <0,001 1,176 1,05-1,29 <0,004
Sintomas respiratorios
Dispneia 3,06 248-3,74 <0,001 1,07 0,85-1,35 0,555
Desconforto respiratorio 249 2,09-296 <0,001 1,14 0,94-1,39 0,177
Saturagdo de Oxigénio <95% 3,77 3,16-449 <0,001 123 1,00-1,51 0,049
NuUmero de sinais e sintomas 0,96 0,92-1,01 0,097 0,94 0,89-098 0,009
Internacdo em terapia intensiva 9,43 7,75-11,47 <0,001 252 1,95-325 <0,001
Necessidade de ventilagcao
Sim, invasiva 27,54 20,72-36,62 <0,001 10,19 7,08-14,68 <0,001
Sim, nao invasiva 3,76 2,76-5,12 <0,001 241 1,71-340 <0,001

Nao

1

Fonte: Autores, 2022.

Observa-se na Tabela 4 que as variaveis idade, cor/raga, regiao de

residéncia, numero de comorbidades, sintomas respiratorios: dispneia, desconforto
respiratério e saturacao de oxigénio inferior a 95%, numero de sinais e sintomas,
internacao em UTI e necessidade de ventilagao mecanica associaram-se ao obito
em nivel de p<0,20 e foram incluidas no modelo de regressao logistica. No modelo
final, (RR=1,21,
1C95%=0,93-1,56, p<0,150), centro-oeste (RR=1,33, 1C95%=0,93-1,90, p=0,113)
ou nordeste (RR=1,38, 1C95%=0,99-1,91, p=0,056), em relagdo a regidao norte,

de maneira independente, residir nas regides sudeste
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protegeu da ocorréncia de obito, assim como houve protecdo com o aumento no
namero de sinais e sintomas (RR=0,94, 1C95%=0,89-0,98, p=0,009).

Também de maneira independente, comparada a faixa etaria entre 20-34
anos, ter idade >34 anos (RR=1,20, 1C95%=1,01-1,42, p=0,035), ser indigena (
RR=1,19, 1C95%=0,42-3,31, p=0,746), ser preta (RR=1,18, 1C95%= 0,84-1,65,
p=0,346), ser parda (RR=1,15, 1C95%=0,93-1,40, p=0,190), 0 aumento no numero
de comorbidades (RR=1,16, 1C95%=1,05-1,29, p=0,004), apresentar dispneia
(RR= 1,07, 1C95%=0,85-1,35, p=0,555), apresentar desconforto respiratério (RR=
1,14, 1C95%=0,94-1,39, p=0,177) ou saturacdo de oxigénio <95% (RR=1,23,
1C95%=1,00-1,51, p=0,049), ter estado internado em UTI (RR=2,52, IC95%=1,95-
3,25, p<0,001) e necessitar de ventilagao, invasiva (RR=10,19, 1C95%=7,08-14,68,
p<0,001) ou nao invasiva (RR= 2,41, 1C95%=1,71-3,40, p<0,001) aumentaram o
risco de 6bito. Em termos de magnitude de efeito, o maior foi relacionado a
necessitar de ventilagao invasiva, que aumentou o risco de o6bito em 10 vezes
(Tabela 4).
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6. DISCUSSAO

O presente estudo identificou taxas de internagao em UTI de 28,2% e de
obito de 9,5%. Entre os preditores para internagao em UTI, residir na regiao
Sudeste, quando comparado a residéncia na regiao Sul; estar no segundo ou no
terceiro trimestre da gestacao, comparados ao primeiro trimestre; o numero de
comorbidades e apresentar sinais e sintomas respiratorios: dispneia, desconforto
respiratério ou saturacdo de oxigénio <95%, aumentaram o risco de a gestante
necessitar de UTI, enquanto que ter idade até 19 anos foi fator independente de
protecdo com relagao a necessidade de UTI entre as gestantes com COVID-19.
Sobre o obito, gestantes com idade superior a 34 anos, quando comparadas
aquelas com 20-34 anos; residir na regiao Norte, quando comparado a residéncia
na regiao Sul; o nimero de comorbidades; apresentar desconforto respiratorio ou
saturacao de oxigénio <95%, necessitar de UTI e ventilagao, invasiva ou nao,
aumentaram, de maneira independente, o risco de 6bito entre as gestantes com
COVID-19. Também de maneira independente, o nimero de sinais e sintomas

relatados foi fator de protegdo com relagao ao 6bito.

Em um estudo de base populacional realizado no Reino Unido, 70% das
gestantes estavam com sobrepeso ou obesidade, 40% tinham 35 anos ou mais e
um tergo tinha comorbidades pré-existentes®%). Estudo realizado no Brasil apontou
que idade superior a 35 anos, obesidade, diabetes, etnia negra, residir em area
periurbana foram associados ao risco aumentado de resultados adversos, como
aborto espontaneo, parto prematuro, restricao de crescimento intrauterino,

admissao em UTI e morte materna®).

O numero de comorbidades constitui fator de risco identificado tanto quando
se considera a necessidade de hospitalizagao em UTI quanto a evolugao para o6bito
entre gestantes com COVID-19, sendo as mais frequentemente encontradas no
presente estudo a diabetes e a obesidade. Comorbidades clinicas também foram
apontadas em estudo de coorte prospectivo realizado na Turquia: estavam
presentes em 10 casos (34,5%), sendo que a obesidade foi a principal condicao
(50%), seguida pelo hipotireoidismo (40%), de forma que os autores concluiram
que individuos com comorbidades sdo mais suscetiveis a COVID-19, embora

indiguem a necessidade de novos estudos sobre o tema(@®).
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Em estudo realizado na Inglaterra, Irlanda do Norte e Escocia, entre as
gravidas internadas por SARS-CoV-2, um tergo tinha comorbidades pré-existentes,
sendo as principais a obesidade, a hipertenséo e a diabetes®?). Outras pesquisas
reforcam que gravidas com doencas como hipertensao, diabetes mellitus e asma
sao mais suscetiveis ao virus e tém curso mais grave da doenca, levando a
insuficiéncia respiratéria e necessidade de ventilacdo mecanica?”28%7), Em
contraponto, estudo de coorte multinacional e retrospectivo, que incluiu gravidas
com infeccdo por SARS-CoV-2 de 22 paises diferentes, realizou anadlise de
regressdo de potenciais preditores de resultado adverso e n&o identificou
associagdo com a presenga de comorbidades crénicas ou obesidade?”). Dessa
maneira, outros estudos ainda merecem abordar o papel das comorbidades

cronicas na evolucao da COVID-19 entre gestantes.

A presenga de sinais e sintomas respiratorios foi preditor de doenga grave,
o0 que esta de acordo com a literatura cientifica®”-28:31:38) porém, destaca-se que sdo
variados tanto os sinais e sintomas associados a COVID-19 descritos, quanto sua
gravidade. Na Turquia, tosse e mialgia foram os principais sintomas iniciais
relatados por gestantes, enquanto que aumento de temperatura, taquipneia e
taquicardia foram os sinais vitais anormais mais comuns no momento da admissao
em hospital: 27,6%, 24,1% e 27,6%, respectivamente?®). Uma coorte multinacional
apontou que o sintoma mais comum foi tosse (52,1%), seguido de febre (44,1%) e
falta de ar (15,5%), enquanto 24,2% eram assintomaticas(?”). No presente estudo,
a maioria das gestantes referiu entre dois e quatro sinais e sintomas e dois dos
mais frequentes sao similares aos anteriormente citados: febre e tosse, enquanto
outros dois, fadiga e odinofagia, ndo. Destaca-se, porém, resultado de dificil
explicacao obtido, pois 0 aumento no nimero de sinais e sintomas foi fator de
protecdo com relagao ao 6bito. Considerando-se as inUmeras variantes do virus ja
descritas e que ainda virao, novas pesquisas deverao abordar dados clinicos como
os descritos, de forma a obter melhor compreensao sobre a ocorréncia da doenga

€ sua evolugao.

Residir na regiao Sudeste, quando comparado a Sul, constituiu fator de risco
para internagcdao em UTI, mas esse resultado precisa ser visto com cautela. Outro
estudo brasileiro, cujo objetivo foi identificar fatores de risco para desfechos

adversos em gestantes e puérperas com COVID-19, analisando o0 acesso a saude
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e os fatores de risco social, apontou que a distribuicao dos leitos de UTI nao e
homogénea no pais, o que pode explicar por que nao ter uma UTI local reduziu o
risco de internagao®"). De modo similar, maior nimero de internagées em UTI na
regiao Sudeste, pode decorrer da maior disponibilidade de leitos, explicacao
plausivel quando se considera outro resultado obtido: apenas residir na regiao

Norte constituiu fator de risco para o 6bito, quando comparada essa regiao a Sul.

Outros fatores de risco precisam ser destacados: estar no segundo ou
terceiro trimestre da gestacao aumentou o risco de internagao em UTI, mantendo o
padrao observado para outros virus respiratorios, visto que em geral mulheres no
final da gravidez sdo mais gravemente afetadas(??3037), Ainda, destaca-se que as
taxas de internacdo em UTI e de obito foram elevadas: 28,2% e 9,5%,
respectivamente. Estudos internacionais encontraram taxas de internacao em UTI
proximas a 10%?"2%9 e de morte materna em 0,8%?”), enquanto que estudo
brasileiro realizado no primeiro ano da pandemia encontrou taxa de morte materna
de 8,2%17),

A idade até 19 anos foi fator de protecao para internagéao em UTI, enquanto
que a idade acima de 34 anos foi fator de risco para ébito, quando comparadas
gestantes nessa faixa etaria aquelas gestantes entre 20-34 anos. Estudo de coorte
aponta trés casos, o primeiro uma morte ocorreu em gestante de 33 anos com
diabetes mellitus; o segundo resultou em oébito de gravida de 27 anos que
apresentou falta de ar grave, recebeu ventilagao por pressao positiva, evoluindo ao
obito por insuficiéncia respiratéria antes da intubagédo e o terceiro, evoluiu para
morte em gestante de 31 anos que apresentou mialgia, fadiga, dor de garganta e
hipertensao grave@”). Estudos mostram que as mulheres com desfechos adversos
eram mais velhas, mais propensas a serem negras, notificadas no puerpério, com
diabetes, obesidade ou outra comorbidade. O maior risco de obito, internagao em
UTI e necessidade de ventilagao mecéanica estavam associados a idade acima de
35 anos, obesidade e diabetes(®'-38) A obesidade como fator de risco para COVID-
19 grave na gravidez é particularmente preocupante, pois a prevaléncia nacional

de obesidade é de 39,7% entre mulheres de 20-39 anos31:37.38)

A saude e direitos sexuais reprodutivos sao questoes significativas de salde

publica que requerem muita atencao durante pandemias, pois existe a necessidade
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da organizacao do servigo de saude e treinamento de equipes para minimizar 0os
danos, garantir a seguranca dos pacientes e equipes e preservar os direitos que
foram conquistados ao longo dos anos, especialmente na area de saude da

mulher(39:40)

Toda a mulher tem o direito de desfrutar o mais elevado nivel possivel de
saude fisica e mental, e é papel do Estado assegurar a prevencao e tratamento a
doencas epidémicas e criar condigdes que assegurem toda a assisténcia e servigos
em caso de enfermidade. Além disso, ha evidéncias que as gravidas negras estao
entre as mais vulneraveis e que ha discrepancia no atendimento disponivel para
elas e para as mulheres brancas, mesmo antes da pandemia. Dessa forma,
recomenda a analise das condigdes sociais, além do quadro clinico, da paciente
infectada pelo coronavirus, ou outras doengas, para que recebam o tratamento

mais adequado e acessivel para a realidade“!42),

Por fim, aponta-se que a utilizagao de banco de dados secundarios constitui
limitacao deste estudo, ja que ha dependéncia dos profissionais de saude
notificantes para que os dados informados sejam de qualidade. Neste contexto,
destaca-se que parte da populagao nao pode ser incluida na analise, pela auséncia
de dados relevantes para este estudo. Além disso, como o banco é continuamente
alimentado, pode nao ter havido tempo de concluir a notificagao, com anotacéao
sobre a necessidade de internacdo em UTI ou mesmo a evolugao para obito,
resultando em alguma subestimacgao. Por outro lado, € poténcia a ser destacada o
fato de ter sido usado banco de dados de base populacional, de um pais como o

Brasil, que tem dimensodes continentais.
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7. CONCLUSAO

Conclui-se que o presente estudo identificou taxas de internacao em UTI de
28,2% e de obito de 9,5%; apresentar dispneia, desconforto respiratério ou
saturagao de oxigénio £95% aumentaram o risco de a gestante necessitar de UTI,
bem como gestantes com idade superior a 34 anos, quando comparadas aquelas
com 20-34 anos tiveram maior risco de evoluirem para obito, ou seja, as gestantes
compdéem grupo de risco para a COVID-19, sendo que alguns fatores associados
contribuem para pior desfecho. Em sintese, ressalta-se que os motivos que levam
o Brasil a apresentar nimeros alarmantes de mortes maternas por COVID-19 sao
complexos e multifatoriais. Deve-se considerar que outras consequéncias da crise
causada pela pandemia, que inclui impacto negativo na qualidade da atencao,

gerou outros problemas, inclusive o aumento das taxas de operacao cesariana.

Os bancos de dados alimentados pelos sistemas de notificagdo sao
importantes para a gestao de base populacional, possibilitando abordagens
oportunamente assertivas no que tange as doencas de importancia epidemiolégica,
porém, a alimentacao desses bancos ainda tem inconsisténcias. Faz-se necessario
que estratégias sejam desenvolvidas, no sentido de capacitar, instrumentalizar e
gerir os profissionais de saude atuantes na assisténcia, para que cada vez mais
esses dados demonstrem a realidade epidemiologica em questao. Dada a continua
disseminacao da COVID-19 em todo o pais, os achados aqui discutidos podem
fornecer subsidios para gestores e profissionais de saude que atuam no cuidado

materno, de forma a efetivamente qualifica-lo.
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