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Resumo

O objetivo principal desta revisdo integrativa foi identificar evidéncias cientificas presentes nas publicacfes sobre a
relagdo do nascimento prematuro com a Covid-19. Como objetivo secundério, verificar outros desfechos clinicos
presentes nas gestantes incluidas nesta revisdo. Foram utilizados critérios de selecéo e descritores controlados para a
busca de artigos indexados nas bases de dados Medline/Pubmed e Lilacs em abril de 2021. A selecdo final foi
constituida por 23 artigos. Os estudos mostram que parto prematuro e sofrimento fetal sdo possiveis complica¢cdes da
gravidez de mulheres com Covid-19, foi observado também taxas altas de parto cesarea nesta populagdo. Conclui-se
que a Covid-19 em mulheres gravidas tem impactos importantes sobre os resultados perinatais e neonatais. Os
resultados mencionados nos estudos podem fornecer uma orientacdo adicional para melhorar o aconselhamento pré-
natal das pacientes com infecgdo por Covid-19 durante a gravidez.

Palavras-chave: Gestantes; InfeccBes por coronavirus; Nascimento prematuro; Reviséo.

Abstract

The main objective of this integrative review was to identify scientific evidence present in publications on the
relationship between premature birth and Covid-19. As a secondary objective, to verify other clinical outcomes
present in the pregnant women included in this review. Selection criteria and controlled descriptors were used to
search for articles indexed in the Medline / Pubmed and Lilacs databases in April 2021. The final selection consisted
of 23 articles. Studies show that premature birth and fetal distress are possible complications of pregnancy in women
with Covid-19, high rates of cesarean delivery were also observed in this population. It is concluded that Covid-19 in
pregnant women has important impacts on perinatal and neonatal outcomes. The results mentioned in the studies may
provide additional guidance to improve prenatal counseling for patients with Covid-19 infection during pregnancy.
Keywords: Pregnant women; Coronavirus infections; Premature birth; Review.

Resumen
El principal objetivo de esta revision integradora fue identificar la evidencia cientifica presente en las publicaciones
sobre la relacién entre el nacimiento prematuro y Covid-19. Como objetivo secundario, verificar otros desenlaces
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clinicos presentes en las gestantes incluidas en esta revision. Se utilizaron criterios de seleccion y descriptores
controlados para la basqueda de articulos indexados en las bases de datos Medline / Pubmed y Lilacs en abril de 2021.
La seleccion final consistié en 23 articulos. Los estudios muestran que el parto prematuro y el sufrimiento fetal son
posibles complicaciones del embarazo en mujeres con Covid-19; también se observaron altas tasas de parto por
cesarea en esta poblacidn. Se concluye que Covid-19 en mujeres embarazadas tiene impactos importantes en los
resultados perinatales y neonatales. Los resultados mencionados en los estudios pueden proporcionar una guia
adicional para mejorar el asesoramiento prenatal para pacientes con infeccion por Covid-19 durante el embarazo.
Palabras clave: Mujeres embarazadas; Infecciones por coronavirus; Nacimiento prematuro; Revision.

1. Introducgéo

A pandemia de Coronavirus Disease-2019 (Covid-19), a qual se manifestou no final de 2019 em Wuhan, na China e,
é causada pelo SARS-CoV-2, disseminou-se por todos 0s continentes, aumentando de forma expressiva o ndmero de
infectados e ocasionando milhares de mortes no mundo (Zhu et al., 2020).

Com relagéo aos grupos de risco, inicialmente acreditava-se que, da mesma maneira que havia acontecido com a
infeccdo pelo HIN1, em razdo das modificacBes proprias da gestagdo, a Covid-19 fosse mais grave nas gestantes. Entretanto,
0s primeiros relatos advindos da China mostravam que esta infeccdo acometia, com a mesma frequéncia e gravidade, mulheres
gravidas e nao gravidas (Chen et al., 2020).

Desse modo, a preocupacdo inicial teve como foco as gestantes de alto risco, devido a doengas pré-existentes como:
hipertensdo, diabetes e obesidade, as quais poderiam apresentar pior evolucdo da Covid-19, de maneira semelhante ao que se
observava nas ndo gravidas (Brasil, 2020).

A literatura tem mostrado maior risco de complicagdes maternas principalmente no Gltimo trimestre da gravidez e no
puerpério, inclusive com casos de morte materna (Rasmussen & Jamieson, 2020). No Brasil, tem-se observado aumento de
casos de gestantes infectadas que resultaram em parto prematuro e parto cesarea (Brasil, 2020).

Atualmente, existe o entendimento de que as gestantes e puérperas constituem grupo de risco frente a Covid-19
(Knight et al., 2020; Brasil, 2020). Nesse sentido e devido a importancia do assunto, esta revisdo integrativa tem por objetivo
principal identificar as evidéncias cientificas sobre a relagdo da Covid-19 com o0 nascimento prematuro. Como objetivo

secundario, verificar outros desfechos clinicos presentes nas gestantes incluidas nesta reviséo.

2. Metodologia

Trata-se de revisdo integrativa, desenvolvida em seis fases: definicdo da questdo de pesquisa, busca na literatura,
coleta de dados, analise critica dos estudos incluidos, discussdo dos resultados e apresentagdo da revisdo integrativa (Souza,
Silva & Carvalho, 2010).

Com base na questdo de pesquisa: “Existe relagdo da Covid-19 com nascimentos prematuros?”, foi realizada uma
busca de artigos nas bases de dados Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (Medline), via PubMed, e
Literatura Latino - Americana e do Caribe em Ciéncias da Satde (LILACS), ente marco de 2020 a 05 de abril de 2021. Os
descritores utilizados foram: “Pregnancy”; “Coronavirus Infections”, “COVID-19”, “Premature Birth” combinados com o0s
operadores booleanos AND e OR.

Posteriormente a busca, foi feita a leitura dos titulos e resumos dos artigos recuperados, dentre os quais, foram
selecionados para elegibilidade aqueles que atenderam aos critérios de inclusdo que foram: estar em alfabeto latino, a
populacdo de estudo serem Gestantes com Covid-19, com pesquisa sobre nascimento prematuro. Foram excluidas publicacdes
que ndo estavam disponiveis integralmente, cartas, editoriais de periddicos cientificos, relatos de apenas um Unico caso e

publicacdes que ndo atendiam a tematica proposta. Os artigos duplicados foram computados apenas uma vez.
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Para extracdo dos dados, dois pesquisadores realizaram a leitura dos artigos selecionados na integra, com emprego de
instrumento de coleta, desenvolvido através de planilhas no Excel® 2010, contendo: identificagdo do artigo, tema, objetivo,
metodologia empregada, nivel de evidéncia, amostra/populacéo do estudo, resultados e conclusdes.

Os artigos foram avaliados e classificados quanto ao seu rigor cientifico conforme as caracteristicas de cada estudo,
utilizando o instrumento do Joanna Briggs Institute (JBI). A instituicdo preconiza a classificacdo de estudos de forma
piramidal, sendo a base o nivel 5 (opinido de especialistas); o nivel 4, com os estudos observacionais descritivos; nivel 3,
observacionais analiticos; nivel 2, quase experimentais e nivel 1 experimentais. Em cada nivel ha também subdivisbes em
letras. Exemplificando, no nivel 1 tem-se: 1a, revisdes sistematicas (RS) de estudos controlados e randomizados (ECR); 1b, RS
de ECR e outros desenhos; 1c, ECR e 1d pseudos ECRs (Joanna Briggs Institute, 2013).

As estratégias de discussdo e interpretacdo dos resultados, bem como sintese dos dados extraidos sdo apresentados de

forma descritiva.

3. Resultados

Foram encontradas 120 publicagdes (120 nas bases de dados Medline/PubMed e nenhum na LILACS). Desses, ap0s
andlise dos critérios de inclusdo/excluséo e fase de triagem (leitura de titulo e resumos) permaneceram 60 publicacdes para
leitura na integra. Ao final foram selecionados 23 artigos que compuseram a amostra final, todos publicados no ano de 2020 e
no idioma inglés.

Em relacdo ao tipo de estudo, foram identificadas oito revisdes sisteméticas (Capobianco et al., 2020; Dubey, Reddy,
Manuel & Dwivedi, 2020; Gao et al., 2020; Matar et al., 2020; Melo & Araujo, 2020; Novoa et al., 2020; Smith et al., 2020;
Yee et al., 2020), um quase-experimento ( Been et al., 2020), cinco coortes prospectivos (Antoun, EI Taweel, Ahmed, Patni &
Honest, 2020; Khoury et al., 2020; Oncel et al., 2020; Pirjani et al., 2020; Savasi et al., 2020 , quatro coortes histéricas (Sattari
et al., 2020; Sentilhes et al., 2020; Yan et al., 2020; Yang et al., 2020), um caso-controle (Li et al., 2020), uma revisdo rapida
(Mullins, Evans, Viner, O'Brien, & Morris, 2020), um overview de revisdes sisteméticas (Papanou et al., 2020), e duas séries
de casos (Remaeus et al., 2020; Turan et al., 2020). A Tabela 1 apresenta as caracteristicas de cada estudo em relagéo ao tipo

de estudo, objetivos e nivel de evidéncia.

Tabela 1. Dados gerais sobre o0s artigos incluidos no estudo.

Autores/Ano Tipo de estudo NuUmero de estudos Objetivo Nivel de evidéncia*
incluidos
Antoun, El Taweel, Coorte prospectivo NA Estudar o efeito da Covid-19 na 3c
Ahmed, Patni & gravidez e nos resultados
Honest, 2020 neonatais.
Been et al., 2020 Quase experimento NA Estudar o impacto das medidas 2c
de mitigagho da Covid-19
implementadas na Holanda de
forma gradual em 9 de marco,
15 de marco e 23 de marco de
2020, na incidéncia de parto
prematuro.
Capobianco et al, Revisdo sistematica e 13 Avaliar o risco de complicacGes 2b
2020 meta-analise de estudos clinicas em mulheres gravidas e
observacionais recém-nascidos infectados com
SARS-CoV-2.
Dubey, Reddy, Revisdo sistematica e 61 Estimar as  caracteristicas 1b
Manuel & Dwivedi, meta-analise maternas e neonatais adversas
2020 entre mulheres infectadas com
Covid-19.
Gao et al., 2020 Revisdo sistematica e 14 Revisar as caracteristicas 1b

meta-analise

clinicas e os desfechos de
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mulheres gravidas com Covid-
19.

Khoury et al., 2020

Coorte prospectivo

NA

Descrever as caracteristicas e 0s
desfechos do nascimento de
gravidas com Covid-19 na
cidade de Nova York.

3c

Lietal., 2020

Caso-controle

NA

Comparar as caracteristicas
clinicas e os desfechos maternos
e neonatais de gestantes com e
sem pneumonia por Covid-19.

3d

Matar et al., 2020

Revisdo sistematica e
meta-analise

24

Descrever as caracteristicas
clinicas e o0s resultados
perinatais da Covid-19 na
gravidez.

1b

Melo & Araujo, 2020

Revisdo sistematica e
meta-analise

38

Analisar se a Covid-19 em
mulheres gravidas esta
relacionada a0  nascimento
prematuro.

1b

Mullins, Evans,
Viner, O'Brien, &
Morris, 2020

Revisdo rapida

21

Orientar a elaboracdo de
diretrizes sobre infeccdo por
Covid-19 na gravidez.

4a

Novoa et al., 2020

Revisdo sistematica

37

Descrever 0s desfechos
maternos e  perinatais de
gestantes positivas para Covid-
19.

1b

Oncel et al., 2020

Coorte multicéntrico

NA

Avaliar a epidemiologia e
caracteristicas clinicas  de
recém-nascidos de mulheres
infectadas com Covid-19.

3c

Papanou et al., 2020

Overview de revisoes
sistematicas

39

Descrever o quadro obstétrico-
perinatal e os desfechos de
mulheres grévidas infectadas
por Covid-19.

la

Pirjani et al., 2020

Coorte prospectivo

NA

Comparar as consequéncias
maternas e fetais da Covid-19
em gestacBes infectadas e nao
infectadas.

3c

Remaeus et al., 2020

Série de casos
retrospectivos

NA

Descrever as caracteristicas
clinicas em 67 mulheres com
SARS-CoV-2 positivas e seus
68 recém-nascidos, e relatar
desfechos maternos e neonatais
de curto prazo.

4c

Sattari et al., 2020

Coorte histdrica

NA

Avaliar o curso clinico e os
fatores de risco de mulheres
gravidas com diagndstico de
Covid-19 na provincia de
Hamadan, oeste do Ira.

3c

Savasi et al., 2020

Coorte prospectivo
multicéntrico

NA

Investigar a evolucéo clinica da
Covid-19 em gestantes
hospitalizadas e os potenciais
fatores associados a desfechos
maternos graves.

3c

Sentilhes et al., 2020

Coorte histérica de
centro Gnico

NA

Relatar as caracteristicas
maternas e  desfechos de
mulheres gravidas com Covid-
19.

3c

Smith et al., 2020

Revisdo sistematica

Avaliar  sistematicamente a
literatura e relatar os resultados
maternos e neonatais associados
a Covid-19.

1b

Turan et al., 2020

Série de casos

NA

Resumir  as  caracteristicas
clinicas e os resultados entre
mulheres gravidas
hospitalizadas com Covid-19.

4c

Yan et al., 2020

Coorte histdrica

NA

Avaliar as caracteristicas

3c
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clinicas e os resultados em
gravidez e o potencial de
transmissdo vertical da infecgdo
por Sindrome  Respiratoria
Aguda Grave por coronavirus.

Yang et al., 2020 Coorte historica NA Avaliar as associagbes entre o 3c
diagnoéstico materno de Covid-
19 e os resultados adversos do
nascimento.
Yee et al., 2020 Revisdo sistematica e 11 Avaliar o impacto da Covid-19 1b
meta-analise em mulheres gravidas.

Nota. Covid-19: doenca do coronavirus de 2019; NA: N&o se aplica; * Joanna Briggs Institute. Fonte: Autores.

Referente ao local de pesquisa, 17,4% (n=4) deles ocorreram na China (Gao et al., 2020; Li et al., 2020; Yan et al.,
2020; Yang et al., 2020), 13,2% (n=3) deles ocorreram respectivamente nos Estados Unidos da América (Dubey, Reddy,
Manuel & Dwivedi, 2020; Khoury et al., 2020; Matar et al., 2020) e na Inglaterra (Antoun, EI Taweel, Ahmed, Patni &
Honest, 2020; Mullins, Evans, Viner, O'Brien, & Morris, 2020; Turan et al., 2020). Ira (Pirjani et al., 2020; Sattari et al., 2020),
Brasil (Melo & Araljo, 2020; Smith et al., 2020), e Itdlia (Capobianco et al., 2020; Savasi et al., 2020), tiveram apenas dois
(8,7%) artigos cada. Ainda, Holanda (Been et al., 2020), Peru (Novoa et al., 2020), Turquia (Oncel et al., 2020), Grécia
(Papanou et al., 2020), Suécia (Remaeus et al., 2020), Franca (Sentilhes et al., 2020), Coreia (Yee et.al, 2020), tiveram um
artigo (4,3%) cada.

O numero de gestantes avaliadas nos estudos apresentou variabilidade, de 23 em um coorte prospectivo (Antoun, El
Taweel, Ahmed, Patni & Honest, 2020) a 11.078 (Yang et al., 2020). Onze estudos (47,83%) incluidos nessa revisdo e que
apresentaram em seus resultados o tipo de parto, relatam taxas altas de parto cesarea (acima de 70%) (Antoun, El Taweel,
Ahmed, Patni & Honest, 2020; Capobianco et al., 2020; Dubey, Reddy, Manuel & Dwivedi, 2020; Khoury et al., 2020; Matar
et al., 2020; Li et al., 2020; Mullins, Evans, Viner, O'Brien, & Morris, 2020; Oncel et al., 2020; Smith et al., 2020; Turan et al.,
2020; Yan et al., 2020).

Oito estudos (34,78%) apontam que taxas mais altas de parto prematuro sdo encontradas em gestantes adoecidas pela
Covid-19 (Antoun, El Taweel, Ahmed, Patni & Honest, 2020; Gao et al., 2020; Khoury et al., 2020; Matar et al., 2020;
Papanou et al., 2020; Sentilhes et al., 2020; Smith et al., 2020; Turan et al., 2020). Um estudo (4,35%) demonstra que em
comparacdo com mulheres gravidas sem Covid-19, as com diagndstico confirmado tiveram um risco aumentado de parto
prematuro (Yang et al., 2020). Trés estudos (13,04%) ndo encontraram associacdo significativa entre a infecgdo por Covid-19 e
nascimento prematuro (Melo & Aradjo, 2020; Pirjani et al., 2020; Yan et al., 2020). Os principais resultados e conclusGes dos

estudos incluidos séo apresentados na Tabela 2.

Tabela 2. Principais resultados e conclusdes das evidéncias incluidas na reviséo.

Autores/Ano NUmero de gravidas Principais resultados Conclusdes
estudadas ou
nascimentos
Antoun, El  Taweel, 23 gestantes Parto prematuro: Sete (36,8%); A Covid-19 estd associada a alta

Ahmed, Patni & Honest,
2020

Cesérea: 16 (84%).

prevaléncia de parto prematuro, pré-
eclampsia e parto cesarea em
comparagdo com gestacbes ndo
Covid-19.

Been et al., 2020

1.599.547 nascimentos

Reducdes consistentes na
incidéncia de nascimento
prematuro foram observadas em
vérias janelas de tempo em torno
de 9 de marco (£ 2 meses
[n=531.823] razdo de chances
[OR] 0,77, IC 95% 0,66-0,91, p

Medidas de mitigagdo da Covid-19
foram associadas a uma reducdo
substancial na incidéncia de partos
prematuros nos meses seguintes. Ha
necessidade  de  explorar  0s
mecanismos subjacentes.
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=0,0026; + 3 meses [n=796.531]
OR 0,85 IC 95%: 0,73-0,98,
p=0,028; + 4 meses [n=1.066.872]
OR 0,84, IC 95%: 0,73-0,97, p=
0,023).

Capobianco et al., 2020 114 gestantes Complicagbes maternas: 45% (IC Sugere-se um alto indice de
95%: 24,0% —67,0%); complicagbes maternas e neonatais
Cesarea: 88% (IC 95%: 82,0%- em individuos infectados. No entanto,
94,0%); 0s resultados destacam um baixo
Internadas em Unidade de Terapia risco de infeccdo neonatal.
Intensiva: <20%;
Bebés prematuros: 23% (IC 95%:
11,0% —39,0%).

Dubey, Reddy, Manuel & 790 gestantes Cesarea: 72%; O rastreamento regular e a deteccdo

Dwivedi, 2020 Parto prematuro: 23%; precoce da Covid-19 em mulheres
Baixo peso ao nascer: 7%; gravidas podem fornecer resultados
E eventos adversos: 27%. mais favoraveis.

Gao et al., 2020 236 gestantes Trabalho de parto prematuro: A taxa de trabalho de parto prematuro
(23%; IC 95%, 0,14-0,32); € maior entre as gravidas com Covid-
Caso grave ou morte: (12%; IC 19 do que entre mulheres gravidas
95%, 0,03-0,20). sem Covid-19.
Cesérea: (65%; IC 95%, 0,42-
0,87).

Khoury et al., 2020 241 gestantes Taxa de nascimentos pré-termo A gravidade da doenca foi associada
Unicos: 14,6%; a maiores taxas de cesarea e parto
Cesérea: 91,7% nos casos criticos.  prematuro.
Internagdo na Unidade de Terapia
Intensiva: 7,1%;
Nove (3,7%) foram intubadas
durante a internacéo do parto.

Lietal., 2020 34 gestantes Parto normal: 2; N&o foram observadas complicagdes
Cesarea: 32 (94,12%); maternas e neonatais graves em
Pneumonia por Covid-19: trés gestantes com pneumonia por Covid-
(18,8%); 19 que tiveram parto vaginal ou
Parto  prematuro devido a cesarea.
complicagbes  maternas:  trés
(16,7%).

Matar et al., 2020 136 gestantes Taxa de partos prematuros: 37,7%; O quadro clinico em mulheres
Cesarea: 76%; gravidas com Covid-19 ndo diferiu da
Morte materna de Covid-19: 1; populacdo ndo gravida; porém, as
Mortes fetais de Covid-19: 2. taxas de partos prematuros e cesareas

sdo consideravelmente maiores do
que as médias internacionais.
Melo & Araujo, 2020 279 gestantes Covid-19 versus parto prematuro: A  meta-analise ndo  mostrou

(OR = 2,25; IC 95%: 0,96-5,31; p
=0,06; 12 = 0%).

associagdo significativa entre Covid-
19 e parto prematuro, no entanto, as
evidéncias sdo muito incertas.

Mullins, Evans, Viner,
O'Brien, & Morris, 2020

32 gestantes

Morte materna de Covid-19: 0.
Cesérea: 27 (84,37%);

Partos vaginais: 2;

Partos prematuros: 15 (47%);
Natimorto: 1;

Morte neonatal:1.

Recomenda-se que o tipo de parto
seja determinado principalmente por
indicacdo obstétrica e ndo se
recomenda a separagdo de rotina das
maes afetadas e seus recém-nascidos.

Novoa et al., 2020

322 gestantes

Cesarea: 99 (50,8%);

Parto vaginal: 64 (32,8%);

Parto prematuro: 37 (18,9%);
Cuidados em Unidade de Terapia
Intensiva: Trinta pacientes (10,3%)
Morte: Uma (0,3%);

SARS-CoV-2 estava ausente no
leite materno, liquido amnidtico,
placenta ou sangue do corddo
umbilical.

Nascimento prematuro iatrogénico é
o principal resultado obstétrico
adverso. Os dados atuais ndo
suportam a transmissdo vertical no
terceiro trimestre.

Oncel et al., 2020

125 gestantes

Cesarea: 71,2%;

Taxa de prematuridade: 26,4%;
Taxa de bebé com baixo peso ao
nascer:12,8%;

Covid-19 em mulheres gravidas tem
impactos importantes nos resultados
perinatais e neonatais.
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Cuidados em Unidade de Terapia
Intensiva: Oito (6,4%); Mortes:
seis (4,8%).

Papanou et al., 2020

NR

Taxa de parto cesarea: 52,3 —
95,8%;

Taxa  de partos
prematuros:14,3-63,8%.

vaginais

Foram encontradas taxas aumentadas
de cesarea e de nascimentos
prematuros. A probabilidade de
transmissdo vertical ndo pode ser
excluida. Mais estudos originais em
mulheres de todos os trimestres sao
necessarios.

Pirjani et al., 2020

199 gestantes

Cesarea: 105 (52,76%);

Tipo de parto em gestantes
infectadas e ndo infectadas com
Covid-19 (RR: 1,31, IC 95%: 1,04-
1,65, p=0,024). Nenhuma
associacéo significativa foi
encontrada entre a infeccdo por
Covid-19 e nascimento prematuro
(RR: 1,16, IC 95%: 0,54- 2,48, p=
0,689), baixo peso ao nascer (RR:
1,13, IC 95%: 055 - 231,
p=0,723), diabetes gestacional
(RR: 1,67, IC 95%: 0,81-3,42, p =
0,160), pré-eclampsia (RR: 2,02,

IC 95%: 0,42-6,78, p=0,315),
restricéo de crescimento
intrauterino (RR: 0,16, IC 95%:
0,02-1,86, p=0,145), ruptura

prematura da membrana (RR: 0,19,
IC 95%: 0,02-2,20, p= 0,186),
natimorto (RR: 1,41, IC 95%:
0,08-18,37, p=0,614), hemorragia
pos-parto (RR: 1,84, IC 95%: 0,39-
8,63, p = 0,185), admissdo na
unidade de terapia intensiva
neonatal (RR: 1,84 , IC 95%:
0,77- 439, p = 0,168), sepse
neonatal (RR: 0,84, IC 95%: 0,48-
1,48, p=0,568).

Embora os resultados da gravidez e
neonatais ndo  tenham sido
significativamente  diferentes, a
necessidade de cuidados na Unidade
de Terapia Intensiva para mulheres
gravidas com  Covid-19  foi
significativamente maior em
comparagdo com aquelas sem Covid-
19.

Remaeus et al., 2020

67 gestantes

Taxa de parto prematuro: 19%;
Cuidados em Unidade de Terapia
Intensiva: 4 (6%);

Os partos prematuros foram em
sua maioria com indicagdo médica,
incluindo duas mulheres que
tiveram parto prematuro por
doenca grave, correspondendo a
15% dos partos prematuros.

Nesta série de casos poucas mulheres
apresentaram Covid-19 grave e a
maioria teve parto vaginal a termo.

Sattari et al., 2020

50 gestantes

Parto prematuro: 29%;
Parto normal: 28%;
Cesarea: 20%;

O diagndstico precoce da Covid-19 é
essencial em mulheres grévidas.

Savasi et al., 2020

77 gestantes

O parto prematuro: 12%;
Cuidados em Unidade de Terapia
Intensiva Neonatal: 9.

No estudo uma em cada cinco
mulheres hospitalizadas com infeccéo
por Covid-19 teve parto urgente por
comprometimento  respiratorio  ou
internamento na Unidade de Terapia
Intensiva.

Sentilhes et al., 2020

54 gestantes

Aborto espontaneo: 1;

Cesérea: 9;

Parto vaginal: 12;

Parto prematuro: 5 de 21 mulheres
(23,8%): 3 (14,3%) antes de 32
semanas de gestacdo e 2 (9,5%)
antes de 28 semanas de gestacao.

A Covid-19 na gravidez foi associada
com morbidade materna e nascimento
prematuro. Sua associacdo com
outros fatores de risco bem
conhecidos para morbidade materna
grave em mulheres grévidas sem
infeccdo, incluindo idade materna
acima de 35 anos, sobrepeso e
obesidade, sugere que mais estudos
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sd0 necessarios para determinar se
esses fatores de risco também estdo
associados a pior evolucdo materna
nessas mulheres.

Smith et al., 2020

92 gestantes

Mortalidade materna: 0%;
Cuidados intensivos e ventilagdo:
1

Taxa de partos prematuros: 63,8%;
Sofrimento fetal: 61,1%;

Cesarea: 80%.

A incidéncia de  nascimentos
prematuros, baixo peso ao nascer,
cesdrea, admissdéo em Unidade de
Terapia Intensiva Neonatal parecem
maiores do que a populacéo geral.

Turan et al., 2020

637gestantes

Taxa de nascimento prematuro
geral: 33,7%j;

Taxa de nascimento prematuro em
mulheres com Covid-19 leve:
15,35%;

Cesarea: 84,1%;

Idade avancada, obesidade,
diabetes mellitus e aumento
Dimero D sérico e interleucina-6
foram preditivos de resultados
ruins.

Gestacdo avancada, idade materna,
obesidade, diabetes mellitus e uma
combinagdo de dimero D elevado e
niveis de interleucina-6 sdo preditivos
de resultados ruins em Covid-19. A
taxa de parto prematuro iatrogénico e
parto cesarea é alta. A transmissdo
vertical pode ser possivel, mas néo foi
comprovada.

Yan et al., 2020

116 gestantes

Taxa de nascimento prematuro
espontaneo: 6,1% (6/99);
Cesérea: 85,9%.

Sindrome respiratéria aguda grave
por Covid-19 e a infeccdo durante a
gravidez ndo estd associada a um
risco  aumentado de  aborto
espontdneo e parto  prematuro
espontaneo.

Yang et al., 2020

11.078 gestantes

Parto prematuro em mulheres
gravidas sem Covid-19 versus
mulheres gravidas com Covid-19:
(OR 3,34, IC 95% 1,60-7,00);
Cesarea em gravidas sem Covid-19
versus gravidas com Covid-19
versus: (OR 3,63, IC 95% 1,95-
6,76).

N&o houve diferenca estatistica no
baixo peso ao nascer, asfixia
neonatal entre as mées com e sem
Covid-19.

E importante monitorar os efeitos a
longo prazo da infeccdo por SARS-
CoV-2 na saude em mulheres
gravidas e seus filhos.

Yee et al., 2020

9.032 gestantes

Parto prematuro: 30%;

Peso médio ao nascer: 2,855 Kg.
Morte fetal: 2%;

Deteccdo de SARS-CoV-2: 2%.

A revisdo poderd servir como uma
base ideal para futuras consideracdes
no tratamento da Covid-19 em
mulheres gravidas.

Nota. Covid-19: doenga do coronavirus de 2019; NR: ndo reportado; RR: risco relativo; OR:

confianca de 95%; 1% indice de heterogeneidade. Fonte: Autores.

4. Discussao

razao de chances; IC 95%: intervalo de

4.1 Taxas de nascimento prematuro
O nascimento prematuro é o principal contribuinte para a mortalidade e morbidade na primeira infancia

(Chawanpaiboon et al., 2014). Os sobreviventes cursam com risco de consequéncias negativas de longo prazo, incluindo
desenvolvimento cognitivo e motor adverso, (Twilhaar et al., 2019; Vollmer & Stalnacke, 2019) problemas de satide mental e
comportamental, (Franz et al., 2018) e desordens respiratoria (Been et al., 2014). Globalmente, a incidéncia de nascimentos
prematuros estd em alta, (Chawanpaiboon et al., 2014) e as opgoes atuais para prevencao sdo muito limitadas (Matei, Sacone,
Vogel & Armson, 2019). Os estudos analisados demonstraram variabilidade nas taxas de nascimento prematuro. Ha taxas de
14,6% (Khoury et al., 2020) a 84% (Antoun et al., 2020). Segundo Novoa et al (2020) o nascimento prematuro iatrogénico é o

principal resultado obstétrico adverso. Cabe destacar, que no Brasil ocorrem em média, aproximadamente 340 mil partos
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prematuros por ano, (Brasil, 2020) e consequentemente devido a Covid-19, ha possibilidade de se registrar um aumento deste
indice.

As intervencdes de salde publica devem ser cuidadosamente implementadas e adaptadas a esses importantes grupos
suscetiveis para reduzir a incidéncia de infeccdo e, entdo, o risco de grandes complica¢cdes. Um acompanhamento regular e

intensivo é necessario para detectar precocemente a ocorréncia de condigdes clinicas indesejaveis (Capobianco et al., 2020).

4.2 Caracteristicas clinicas, sinais e sintomas e outros desfechos

As caracteristicas clinicas de gravidas com pneumonia por Covid-19 sdo semelhantes as de mulheres ndo gravidas
com a mesma patologia. Atualmente, ndo ha evidéncias de que gravidas com Covid-19 sdo mais propensas a ter pneumonia
grave do que pacientes ndo gravidas (Yan et al., 2020). Ao contrario do que se viu em 2009, com a pandemia de influenza A,
em que as gestantes que contrairam o virus HIN1, estavam entre os casos mais graves da doenca, com maior necessidade de
hospitalizacéo e alto risco de mortalidade (Siston et al., 2010).

Com relagdo a sintomatologia, estudo de coorte retrospectivo refere que os sintomas mais comuns em mulheres
gravidas com Covid-19 foram febre, tosse e dificuldade respiratdria (Sattari et al., 2020). Coorte prospectivo menciona que
febre e dispneia na admissdo eram sintomas significativamente associados a subsequente deterioragdo respiratdria. O estudo
salienta ainda que o aumento do indice de Massa Corpérea (IMC) foi um fator de risco significativo para o agravamento da
Covid-19 (Savari et al., 2020).

A prematuridade é citada nos estudos como o resultado perinatal adverso mais prevalente (Savari et al., 2020; Sattari
et al., 2020; Novoa et al., 2020). Com relacdo a morbidade e mortalidade maternas, a literatura destaca que ha semelhanca aos
dados relatados para mulheres ndo gravidas (Novoa et al., 2020). Revisdo sistemética ressalta que a admissdo em Unidade de
Terapia Intensiva Neonatal (UTIN) parece maior do que na populagdo em geral (Smith et al., 2020).

Série de casos conclui que & medida que o entendimento coletivo cresce, acredita-se que o0s obstetras se tornardo
menos intervencionistas, especialmente em gestacdes prematuras, ao tratar a Covid-19 leve, reduzindo assim a carga de
morbidade neonatal iatrogénica. Os dados suportam achados previamente documentados de desfechos maternos
tranquilizadores para infeccdo leve por Covid-19 e, com desfechos maternos e fetais ruins entre aquelas com doencga grave ou
critica, predisposta por obesidade, diabetes mellitus, idade materna avancada e gravidez avancada. Ressalta-se que esse
conhecimento deve ser base para aconselhar gestantes com diagnéstico de Covid-19 (Turan et al., 2020). Salienta-se que as
drogas recentemente aprovadas para reducdo de desfechos graves ndo foram estudadas em gestantes, como por exemplo 0s

anticorpos monoclonais.

4.3 Tipo de parto

Estudo de coorte de base populacional em Wuhan mostra que a infecgdo por SARS-CoV-2 durante o final da gravidez
esta associado ao aumento de risco de parto prematuro iatrogénico e realizagdo de cesarea (Yang et al., 2020). Meta-analise
corrobora com esse dado e demonstra que em comparagdo com a populagao geral de gravidas, mulheres infectadas correm um
risco maior de cesarea (taxa de 76,3%; IC de 95%, 0,658 — 0,842; 1>=10,24%) e nascimento prematuro (taxa de 37,7%; IC de
95%, 0,269 — 0,500; 12=10,77%) (Matar et al., 2020).

Em contrapartida, um estudo quase-experimental demonstrou que a introducdo nacional de medidas de mitigacdo da
Covid-19 na Holanda foi associada a uma redugdo consideravel em nascimentos prematuros (Been et al., 2020). J4 em uma
revisdo sistematica com metanalise também referente a investigagdo de prematuridade em mulheres gravidas com Covid-19
concluiu que a infeccdo pode ndo estar associado a ocorréncia de partos prematuros (OR=2,25; IC 95%: 0,96-5,31; p=0,06;

12=0%), no entanto, as evidéncias até 0 momento sdo muito incertas (Melo & Aradjo, 2020).
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4.4 Transmissao vertical

Outra metanalise demonstra que gravidas com Covid-19 tém caracteristicas clinicas e resultados semelhantes aos
encontrados na populacdo ndo gravida e parece haver pouca evidéncia de transmissdo vertical (Matar et al., 2020). Revisdo
sistemética e estudos de coorte retrospectivos corroboram com a consideracdo acima e reforcam que ndo ha evidéncias
convincentes de transmissao vertical, pelo menos durante o terceiro trimestre de gravidez (Novoa et al, 2020; Yan et al., 2020;
Yang et al., 2020). Portanto, ndo ha risco aumentado de ma formacédo e de obito intrauterino.

Pesquisas estdo em andamento com o objetivo de responder a algumas das perguntas em relacdo ao risco de infeccdo

congénita, manejo intraparto e tipo de parto (Yan et al., 2020).

4.5 Necessidade de realizacdo de mais estudos

Infelizmente, ainda ndo ha evidéncias suficientes sobre o virus na gravidez (Pirjani et al., 2020). Mortalidade materna,
maiores taxas de parto prematuro e cesarea, risco de transmissao vertical, e o possivel papel da gravidade da doenga materna
nos resultados devem ser avaliados em estudos futuros (Oncel et al., 2020). Outros estudos originais com mulheres de todos o0s
trimestres e mais longos periodos de acompanhamento sdo necessarios (Papanou et al., 2020). Além disso, alguns estudos
destacam a necessidade de rastreamento efetivo na admissdo (Li et al., 2020; Dubey, Reddy, Manuel & Dwivedi, 2020). Assim
como, estudos relacionados ao uso de vacinas na prevencdo da doenca, principalmente nas formas graves. Como também a

realizacdo de estudos sobre risco, gravidade e incidéncia de doenga tromboembolica, bem como prevencao.

4.6 Limitacdes do estudo

Nosso estudo apresentou como limitagcGes o ndo esgotamento da literatura sobre o tema e o fato da Covid-19 ainda ser
uma doenca muito recente e muitos aspectos da patologia serem desconhecidos. No entanto, acredita-se que os artigos
incluidos nessa revisdo tenham importante representatividade da producdo sobre a relagdo da Covid-19 com o nascimento
prematuro, uma vez que os estudos incluidos sdo de 2020 e foram publicados em revistas de impacto internacional,

amplamente utilizadas para divulgacéo de resultados de pesquisa cientifica.

5. Concluséo

Os estudos incluidos nessa revisdo mostram que parto prematuro e sofrimento fetal sdo possiveis complicacBes da
gravidez de mulheres com Covid-19, mas a transmissdo vertical, parece ser rara. Foram observadas tambeém taxas altas de
cesarea. Os resultados mencionados podem fornecer uma orientacdo adicional para melhorar o aconselhamento pré-natal das
pacientes com infeccdo por Covid-19 durante a gravidez. Melhor monitoramento e acompanhamento das gestantes, assim

como estudos futuros de vigilancia sdo necessarios para avaliar as consequéncias adversas da infeccdo em recém-nascidos.
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