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RESUMO

As alteragdes imunoldgicas e fisiologicas da gestacdo podem aumentar a susceptibilidade
a infecces virais e levar a desfechos obstétricos desfavoraveis. Apesar do crescimento
de estudos sobre covid-19 na gestacéo, ainda existem lacunas sobre seus impactos clinicos
em regibes periféricas do Brasil. Este estudo teve como objetivo avaliar o perfil clinico-
epidemioldgico e os desfechos gestacionais e neonatais de parturientes sintomaticas com
infeccdo por SARS-CoV-2 confirmada por RT-qPCR. Trata-se de um estudo transversal,
retrospectivo e documental, realizado com 44 parturientes sintomaticas atendidas no
Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Cérrea Janior (HU-FURG), Rio Grande (RS), no
periodo de junho de 2020 a dezembro de 2023. A idade média das gestantes foi de 30,9
anos. Predominaram mulheres jovens, com escolaridade até o ensino médio e sem
companheiro, configurando vulnerabilidade socioecondmica. A taxa de cesarea foi de
52,3% e a prematuridade ocorreu em 18,2% dos nascimentos. As principais complicacoes
gestacionais foram ruptura prematura de membranas (27,3%), aborto e pré-eclampsia
(11,4% cada). A media de peso neonatal foi de 3066,1 g; 15,2% apresentaram baixo peso
ao nascer (<2500 g) e apenas 4,5% tiveram Apgar <7 no 5° minuto. Os desfechos
neonatais permaneceram, em sua maioria, dentro da normalidade. Conclui-se que
gestantes sintomaticas com covid-19 apresentaram proporcoes elevadas de cesarianas,
prematuridade e ruptura prematura de membranas, especialmente entre mulheres em
situacdo de vulnerabilidade social. Os achados reforcam a necessidade de vigilancia
obstétrica qualificada e acOGes voltadas a protecdo de gestantes vulneraveis durante

emergéncias sanitarias.
Palavras-chave: SARS-CoV-2; Salde da mulher; Salude materna; Desfechos

neonatais; Ruptura prematura de membranas; determinantes sociais de saude.



ABSTRACT

The immunological and physiological changes of pregnancy can increase susceptibility
to viral infections and lead to unfavorable obstetric outcomes. Despite the growing
number of studies on COVID-19 in pregnancy, there are still gaps regarding its clinical
impacts in peripheral regions of Brazil. This study aimed to evaluate the clinical-
epidemiological profile and gestational and neonatal outcomes of symptomatic
parturients with SARS-CoV-2 infection confirmed by RT-gPCR. This is a cross-
sectional, retrospective, and documentary study conducted with 44 symptomatic
parturients treated at the Dr. Miguel Riet Cdrrea Junior University Hospital (HU-FURG),
Rio Grande (RS), from January 2020 to December 2023. The average age of the pregnant
women was 30.9 years. Young women, with education up to high school and without a
partner, predominated, indicating socioeconomic vulnerability. The cesarean section rate
was 52.3%, and prematurity occurred in 18.2% of births. The main gestational
complications were premature rupture of membranes (27.3%), abortion, and pre-
eclampsia (11.4% each). The average neonatal weight was 3066.1 g; 15.2% had low birth
weight (<2500 g), and only 4.5% had an Apgar score <7 at 5 minutes. Neonatal outcomes
remained, for the most part, within normal limits. It is concluded that symptomatic
pregnant women with COVID-19 presented high proportions of cesarean sections,
prematurity, and premature rupture of membranes, especially among women in situations
of social vulnerability, although neonatal outcomes were predominantly favorable. The
findings reinforce the need for qualified obstetric surveillance and actions aimed at

protecting vulnerable pregnant women during health emergencies.

Keywords: Coronavirus Infection; Pregnant Women; Pregnancy Complications,

Infectious; Infant, Newborn; Premature Birth; Social Conditions
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1. INTRODUCAO E JUSTIFICATIVA

Em dezembro de 2019, foi notificado um novo coronavirus causador da sindrome
respiratéria aguda grave (SARS-CoV-2), sendo este 0 agente causador da covid-19. Esta
doenca tornou-se pandémica, com alta disseminacdo e nimeros alarmantes de novas
infeccdes e mortes em todo o mundo (WHO, 2020b). A covid-19 causa diferentes sinais
e sintomas entre 3 a 14 dias, sendo principalmente dor de cabeca, dores no peito, no corpo,
febre, falta de ar, fadiga, tosse seca, dor de garganta, coriza e perda do paladar e
olfato. Além disso, cerca de 20% dos pacientes desenvolvem doenga grave ou critica,
incluindo lesdes respiratdrias, choque séptico e morte (Jackson et al., 2022).

Embora atualmente ja existam vacinas aprovadas e implementadas nos servicos de
salde contra 0 SARS-CoV-2, este agente viral é capaz de adquirir continuamente novas
mutacdes a medida que se replica. Esse fendmeno favorece o surgimento de variantes
com capacidade de escape imunoldgico, reduzindo a neutralizacdo por anticorpos
induzidos por vacinas ou terapias monoclonais, 0 que representa um desafio constante
para os sistemas de saude (Abuyadek et al., 2024; Roederer et al., 2024; Zhao et al., 2024).

A gravidade da covid-19 varia entre as popula¢des. Idosos e individuos com outras
comorbidades estdo mais suscetiveis a desenvolverem desproporcionalmente a doenca
(Kumar; Verma; Mysorekar, 2023). Entre 0s grupos vulneraveis, as gestantes merecem
atencdo especial. As modificacdes fisiologicas e imunologicas inerentes a gestacéo,
incluindo maior consumo de oxigénio, reducéo da capacidade pulmonar e modulagéo da
resposta imune, aumentam a suscetibilidade a infeccbes respiratérias e ao
desenvolvimento de quadros graves (Mor; Cardenas, 2010; Kucirka; Norton; Sheffield,
2020). Evidéncias recentes indicam que gestantes infectadas pelo SARS-CoV-2
apresentam risco aumentado de hospitalizacdo, admissdo em unidade de terapia intensiva
e necessidade de ventilagdo mecéanica, além de maior incidéncia de parto prematuro, pré-
eclampsia e cesariana (Xu et al., 2024; Quijada-Cazorla et al., 2025).

No contexto fetal e neonatal, ainda que a transmissdo vertical seja considerada rara,
alteracdes inflamatdrias e trombdticas na placenta podem comprometer a oxigenagao e a
nutricdo fetais, resultando em baixo peso ao nascer, restricdo do crescimento intrauterino
e mortalidade perinatal (Flores-Pliego et al., 2021; Grandone et al., 2022). Estudos
recentes também apontam potenciais repercussées no desenvolvimento neurolégico de
criancas expostas intradtero ao SARS-CoV-2 (Shook et al., 2022; Motta et al., 2025).
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Embora existam dados robustos provenientes de grandes centros urbanos e paises
desenvolvidos, observa-se escassez de estudos realizados em regides periféricas do
Brasil, especialmente no extremo sul do pais, onde caracteristicas sociodemograficas e
limitagcBes de acesso aos servicos de saude podem modificar os desfechos gestacionais.
Nesse cenario, o Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Correa Janior (HU-
FURG/Ebserh) configura-se como centro de referéncia em atencdo obstétrica e neonatal,
possibilitando o desenvolvimento de pesquisas que contribuam para a vigilancia e o
cuidado de gestantes em contextos de vulnerabilidade social.

Diante disso, este estudo tem como objetivo descrever o perfil clinico e
epidemioldgico, bem como estimar a frequéncia dos principais desfechos gestacionais e
neonatais, entre gestantes sintomaticas com infeccdo por SARS-CoV-2 confirmada por
RT-gPCR em qualquer momento da gestacdo, que realizaram o parto no Hospital
Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Janior (HU-FURG/Ebserh), no periodo de junho de
2020 a dezembro de 2023. Ao reunir evidéncias locais, pretende-se contribuir para o
entendimento dos impactos da covid-19 na gestacdo e subsidiar o planejamento de
estratégias de atencdo obstétrica mais seguras e equitativas em futuras emergéncias

sanitarias.

2. REVISAO BIBLIOGRAFICA

Os estudos sobre os efeitos da covid-19 em gestantes caracterizam uma éarea de
pesquisa em constante evolucdo. Desse modo, para avaliarmos a probabilidade bioldgica
dos supostos desfechos investigados neste trabalho, discorreremos brevemente sobre as

principais questdes envolvidas e o que a literatura diz até hoje.

2.1. Classificacdo e morfologia da particula viral do SARS-CoV-2

O SARS-CoV-2, que teve o nome recomendado pelo comité internacional de
taxonomia viral (ICTV, 2024) como Betacoronavirus pandemicum, € um virus da familia
Coronaviridae, possui formato esférico, de tamanho aproximado de 30 kilobases,
diametro de aproximadamente 60 a 140 nm, que apresenta como material genético RNA
de fita simples positiva o qual é circundado e protegido por um nucleocapsideo e um

envelope lipoproteico.
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Na superficie da particula viral estdo presentes proteinas estruturais, incluindo:
proteina Spike (S), proteina de membrana (M) e proteina de envelope (E); além de outras
proteinas acessorias: Hemaglutinina esterase (HE), proteina 3 e proteina 7. As principais
fungdes dessas proteinas virais se estendem desde a ligagdo do virus aos receptores
presentes nas células até a montagem e liberacédo viral (Dantas et al., 2021).

As glicoproteinas S formam estruturas denominadas espiculas que apresentam um
formato aparente de coroa. Esta caracteristica originou 0 nome “coronavirus”. As
espiculas se projetam do envelope para 0 meio externo e sdo determinantes para o
tropismo viral, com a interagdo virus-hospedeiro, fusdo da particula viral e liberacdo do
material genético do virus no interior da célula (Pereira; Tomé da Cruz; Sousa Lima,
2021). Elas sdo reconhecidas por receptores especificos, que inclui principalmente a
enzima conversora de angiotensina 2 (ECA2). Este receptor é amplamente presente na
superficie da membrana plasmatica das células de tecidos pulmonares. Além de ECA2,
sabe-se que as espiculas também s@o reconhecidas pelos receptores de neuropilina-1
(NRP1), que estdo altamente presentes em células endoteliais e epiteliais do trato
respiratorio e olfativo(Daly et al., 2020).

Outras proteinas também estdo envolvidas no restante do processo de infeccdo. A
proteina M ajuda a manter a curvatura da membrana e a uniao com o nucleocapsideo,
assim consegue regular o tamanho e o formato da particula; a proteina E medeia a
montagem e liberacdo de novas particulas virais; a proteina N compde o nucleocapsideo,
ligando-se ao material genético viral, cuja funcao é proteger o genoma viral. Além disso,
a proteina acessoria HE pode estar associada a entrada do virus na célula, pois auxilia na
fixacdo das particulas virais quando estas interagem com proteinas celulares (Dantas et
al., 2021; Pereira; Tomé da Cruz; Sousa Lima, 2021).

O RNA gendmico apresenta duas regides ndo traduzidas (UTRs) nas extremidades 5’
e 3°. Logo ap6s a 5’ UTR, ocupando cerca de dois tercos do genoma, estdo as Open
Reading Frames (ORFs) la e 1b. Estas regifes sdo traduzidas nas poliproteinas ppla e
pplab, que sdo precursoras de 16 proteinas ndo estruturais, envolvidas na transcricao e
replicacdo do virus, incluindo a RNA-polimerase dependente de RNA (RdRp), uma das
principais enzimas responsaveis pela sintese do RNA viral. O restante do genoma codifica
para as proteinas estruturais S, E, M e N, além de pelo menos seis proteinas acessorias,
com fungdes ainda desconhecidas (Helmy et al., 2020; Li et al., 2020). A estrutura viral

e a organizacdo do genoma do SARS-CoV-2 estdo ilustrados na figura 1 (A e B).
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Figura 1- Particula viral e organizacdo esquematica do genoma do SARS-CoV-2.

Fonte: Adaptado de Borges et al., 2020.

2.2. Ciclo replicativo do SARS-CoV-2

O SARS-CoV-2 apresenta um padrdo replicativo amplamente conservado entre 0s
betacoronavirus, o que permite que aspectos fundamentais de seu ciclo sejam descritos
com base em estudos anteriores a pandemia de covid-19.

A primeira etapa do ciclo é a adsor¢do que consiste na ligacdo do virus a célula-alvo
através da proteina Spike (S), localizada no envelope viral, com o receptor de ECA2
localizado na membrana plasmatica da célula-alvo. Apds a adsorcdo ocorre a clivagem
da glicoproteina S de SARS-CoV2, entre as subunidades S1 e S2, através da acdo de
proteases celulares. Esta etapa é crucial para entrada do virus na célula. Isso porque, com
a protedlise, ha exposicdo do peptideo de fusdo, que mediara a fusdo do envelope viral
com a membrana celular (Figura 2). (Heald-Sargent; Gallagher, 2012).

A seqguir, ocorre a fusdo entre o envelope viral com a membrana da célula hospedeira.
Neste momento, ocorre o desnudamento e liberacdo do genoma viral no citoplasma da
célula. Por apresentar como genoma um RNA de fita simples e polaridade positiva, esse
virus sera ser imediatamente transcrito pela maquinaria celular, iniciando-se pelas ORFla
e ORF1b, que codificam para as poliproteinas ppla e pplab. Estas sdo subsequentemente

clivadas em Proteinas Nao Estruturais (NSPs), que compreendem proteases e enzimas do
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como a RNA polimerase, helicase e a exoribonuclease. A montagem desse complexo cria
um ambiente favoravel a sintese de RNA viral, que € entéo iniciada para gerar tanto RNA
gendmico, posteriormente utilizado na montagem de novas particulas virais, quanto RNA
subgendmico, que atua como molde para tradugdo de proteinas estruturais e genes
acessorios. (Fehr; Perlman, 2015).

Os RNA subgen6micos virais sdo traduzidos nas proteinas estruturais M, E e S no
reticulo endoplasmatico rugoso, e seguem para 0 Compartimento Intermediario Reticulo
Endoplasmatico Golgi (Ergic), sendo encaminhadas para a via secretéria. (FEHR;
PERLMAN, 2015). Na sequéncia, ocorre a montagem dos virions maduros, através da
associacdo da proteina N ao RNA e brotamento do Ergic juntamente com as proteinas
estruturais. Os virions sdo posteriormente transportados para a superficie celular, onde
ocorre a liberacdo das particulas virais por exocitose. (Fehr; Perlman, 2015; Borges et al.,
2020).
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Figura 2 - Representacdo esquematica do ciclo de replicacdo do SARS-CoV-2

Fonte: Adaptado de (Alanagreh; Alzoughool; Atoum, 2020)
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2.3. Epidemiologia

Desde a primeira notificacdo do SARS-CoV-2, 0 mundo continua a experimentar 0s
fortes efeitos da covid-19. Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), até
setembro de 2025, foram confirmados mais de 778 milhdes de casos e mais de 7 milhdes
de mortes relacionadas a doenca em todo mundo. Atualmente, o Brasil é o 6° pais com
maior nimero de casos confirmados de covid-19, permanecendo atras apenas dos Estados
Unidos da América, China, india, Franga e Alemanha, respectivamente (WHO, 2025).

Quando se observa 0s casos em gestantes, segundo a Organizacdo Pan-Americana
da Saude (OPAS), foram mais de 365 mil casos de covid-19 na regido das Américas entre
2020 e 2022 e o numero de mortes ja ultrapassava os 3 mil (OPAS, 2022). No entanto, a
OPAS néo publicou um boletim especifico mais recente (2023-2025) que atualize esses
nameros consolidados, como fez entre 2020 e 2022.

Durante a pandemia de covid-19, observou-se um impacto significativo na saude
materna, especialmente em gestantes e puérperas, grupo reconhecidamente vulneravel a
complicagOes respiratorias graves. No Rio Grande do Sul, a covid-19 foi a principal causa
de morte materna em 2021, sendo responsavel por 56,1% dos 6bitos por causas obstétricas
indiretas e por 55,3% das causas basicas de mortalidade materna naquele ano,
contribuindo para a elevagdo da Razédo de Mortalidade Materna (RMM) para 91,6 obitos
por 100 mil nascidos vivos, valor quase duas vezes maior que o observado em anos
anteriores (Rio Grande do Sul, 2023).

Em 2023, embora os nimeros tenham apresentado reducéo significativa, a covid-19
ainda foi registrada entre as causas indiretas de obito materno no estado, representando
2,44% do total de mortes maternas (Rio Grande do Sul, 2025).

2.4. Diagnostico da covid-19
2.4.1 RT-gPCR

O teste molecular de reacdo em cadeia da polimerase com transcricdo reversa em
tempo real (RT-gPCR) continua sendo considerado o padrdo-ouro para deteccdo do
SARS-CoV-2, devido a sua elevada sensibilidade e especificidade quando comparado a
outros métodos diagndsticos. Esse teste pode ser realizado a partir de amostras coletadas
do trato respiratorio superior (nasofaringe e orofaringe) ou do trato respiratdrio inferior

(escarro, aspirado traqueal ou lavado broncoalveolar) e baseia-se na deteccdo de
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sequéncias especificas do RNA viral, correspondentes a regides alvo do genoma do
SARS-CoV-2, como aquelas associadas aos genes N, E, RdRp e S (Alhamid et al., 2022;
Bustin, 2024)

Ao contrério da sorologia, a RT-gPCR fornece importantes informag6es nos estagios
iniciais da infeccdo, pois pesquisa o patégeno diretamente por meio da detecgdo e
amplificacdo de fragmentos especificos de seu acido nucleico (RNA). A deteccdo do
SARS-CoV-2 é indicativo de viremia ativa, sendo Util na prevencao da transmissibilidade
(Younes et al., 2020). H& varios protocolos de RT-qPCR descritos e publicados pela
OMS. Seja 0 uso de kits ou métodos in house, a amostra de RNA é extraida e transformada
em DNA complementar (cDNA) por transcricdo reversa (RT) na RT-PCR.
Posteriormente o cDNA é submetido ao gPCR (reacdo em cadeia da polimerase em tempo
real), onde havera a amplificacdo do gene que sera medida pela fluorescéncia emitida
pelo fluoréforo (VIEIRA; EMERY; ANDRIOLO, 2020). Os alvos usados s&o
principalmente os genes E, RdRp e o gene N. O gene E é aplicado como prova inicial
confirmatoria, sequido da analise da expressédo do gene RdRp (Aguilar Ramirez et al.,
2020).

Para a obtencdo dos resultados no método de RT-gPCR, séo utilizados primers
especificos e sistemas de deteccédo fluorescente, que podem envolver sondas marcadas
com fluordforos ou corantes intercalantes. A fluorescéncia é emitida proporcionalmente
a amplificacdo dos fragmentos alvo durante os ciclos da PCR, permitindo a quantificacao
do RNA viral em tempo real. O sinal fluorescente emitido pelo fluoréforo é captado pelo
leitor Optico do termociclador em comprimentos de onda especificos e analisado por
software apropriado. Uma fluorescéncia minima, definida durante a fase exponencial da
amplificacdo, corresponde ao threshold (ou cut-off), representado por uma linha
horizontal no grafico de amplificacdo, sendo utilizada para o calculo do valor de ciclo
limiar (cycle threshold — Ct) de cada amostra. O Ct corresponde ao numero de ciclos
necessarios para que o sinal fluorescente ultrapasse o limite estabelecido, refletindo a
quantidade inicial de sequéncia alvo presente na amostra. Dessa forma, o Ct apresenta
relacdo inversamente proporcional a carga viral a(Menezes; Lima; Martinello, 2020).

A deteccdo do SARS-CoV-2 por RT-gPCR esta diretamente relacionada ao curso
natural da infec¢do e a0 momento da coleta da amostra em relacdo ao inicio dos sintomas.
A carga viral tende a ser mais elevada nos primeiros dias da fase sintomatica, geralmente
entre o primeiro e o sétimo dia apds o inicio dos sintomas, periodo no qual a sensibilidade

do teste € maior. Com a progressao da infeccdo, observa-se reducdo gradual da carga viral
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nas vias respiratérias superiores, o que pode resultar em resultados falso-negativos
quando a coleta é realizada fora dessa janela temporal ideal (He et al., 2020; Kucirka et
al., 2020; Cevik et al., 2021).

Durante a pandemia de covid-19, os protocolos de testagem foram modificados ao
longo do tempo, variando quanto aos critérios clinicos para indicacdo do teste, ao tipo de
amostra coletada e a0 momento da coleta em relacdo a sintomatologia. Essas variages
impactam diretamente a sensibilidade diagndstica do RT-qPCR e devem ser consideradas
na interpretacdo dos resultados, especialmente em estudos retrospectivos baseados em
registros institucionais(Arevalo-Rodriguez et al., 2020; Hanson et al., 2021; WHO,
2020a).

2.4.2 Teste rapidos de anticorpos e antigenos

Os testes sorologicos permitem avaliar a presenca e, em alguns casos, a concentracéo
de anticorpos das classes IgM e IgG. A IgM esta geralmente associada as fases iniciais
da resposta imunologica, enquanto a IgG pode ser detectada a partir da fase aguda tardia
da infeccdo, geralmente entre 10 e 14 dias ap0s o inicio dos sintomas, permanecendo
detectavel por periodos mais prolongados. Dessa forma, a presenca de 1gG pode indicar
tanto infeccdo recente quanto exposicdo prévia ao patdgeno, ndo sendo, isoladamente, um
marcador exclusivo de infeccdo passada. Ja os anticorpos de classe IgM, sdo ditos como
anticorpos de “fase aguda” e¢ tem seu pico geralmente na fase inicial da infeccao (Chvatal-
Medina et al., 2021).

Ha testes imunologicos que utilizam antigenos recombinantes, os quais mimetizam
regibes especificas das proteinas do SARS-CoV-2. Esses antigenos sdo empregados em
testes soroldgicos, cujo objetivo € a deteccdo de anticorpos (IgM e/ou IgG) produzidos
pelo organismo em resposta a infeccdo. Esses testes podem ser realizados por diferentes
plataformas, incluindo ensaios imunocromatogréaficos de fluxo lateral (LFA) e ensaios de
imunoabsorcao enzimatica (ELISA).

De forma distinta, os testes rapidos de antigeno, embora também baseados em ensaios
imunocromatogréaficos, tém como alvo a deteccdo direta de proteinas virais, geralmente
do nucleocapsideo, e ndo dos anticorpos produzidos pelo hospedeiro (YUCE;
FILIZTEKIN; OZKAYA, 2021).
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2.5. Gestacéo e Covid-19

J& se sabe que durante a gestacdo, as mulheres passam por diversas modificacdes
fisioldgicas que incluem alteragcBes no sistema imunoldgico, alteragdes anatdmicas e
funcionais nos sistemas cardiovascular e respiratorio (Soma-Pillay et al., 2016). Entre
essas, cita-se 0 aumento da frequéncia cardiaca e consumo de oxigénio, reducdo da
capacidade pulmonar e, além disso, uma modulacdo na imunidade mediada por
células(Lbpez et al., 2020). Essas mudangas, juntamente com outras modificacdes
adaptativas a homeostase materna levaram a considerar as mulheres gravidas como grupo
de alto risco e suscetiveis a infeccBes virais (Kucirka; Norton; Sheffield, 2020).

Do ponto de vista imunoldgico, niveis elevados de estradiol durante a gestacdo
modulam diferentes aspectos da imunidade inata e da imunidade humoral adaptativa
(Robinson; Klein, 2012). A progesterona, horménio produzido pela placenta ao longo da
gravidez, também exerce papel imunomodulador, influenciando a atividade de
macrofagos e de células natural killer (NK), além de contribuir para o equilibrio entre as
respostas Thl e Th2 (Kourtis; Read; Jamieson, 2014). A medida que a gestacdo avanca,
ocorre uma modulagdo funcional da resposta imune, incluindo alteracdes na atividade de
células T, NK e, possivelmente, de células B, decorrentes da interacdo entre hormdnios
sexuais e o sistema imunologico. Em conjunto com adaptaces fisiologicas proprias da
gestacdo, essas alteraces tém sido associadas a maior suscetibilidade ou gravidade de
algumas infecgdes respiratorias, como a influenza, especialmente no terceiro trimestre da
gravidez(Pazos et al., 2012).

Esta bem estabelecido que células imunoldgicas, como as células T auxiliares,
desempenham papel essencial na modulacdo da resposta imune durante a gestacao
(Kieffer et al., 2019). Nesse contexto, alterac6es funcionais nas células T, assim como em
outros componentes do sistema imunoldgico, em gestantes infectadas pelo SARS-CoV-2
podem estar associadas a desfechos gestacionais e neonatais desfavoraveis. Essas
alteracdes na resposta imunoldogica materna tém sido apontadas como um dos
mecanismos que podem contribuir para a maior suscetibilidade de mulheres gravidas a
formas mais graves da covid-19 quando comparadas a mulheres nao gravidas(Khan et al.,
2021).

Com o surgimento de diferentes variantes do SARS-CoV-2, os resultados da infeccéo
materna atrairam um interesse mais amplo entre os pesquisadores. Dados de um estudo

brasileiro de analise secundaria, usando o SIVEP-Gripe (Sistema de Informacdo de
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Vigilancia Epidemioldgica da Gripe), demonstraram que maes que tiveram covid-19
durante a gravidez tém risco aumentado para desfechos como internacdo em UTIs,
necessidade de ventilagdo mecanica, até morte, no periodo pos-parto, principalmente.
Estes eventos geralmente estdo associados a disturbios na coagulagdo (hipercoagulacéo,
neste caso do pds-parto) (Knobel et al., 2021).

Em estudo recente, observou-se maior frequéncia de parto prematuro, baixo peso ao
nascer e mortalidade neonatal quando a infec¢do por SARS-CoV-2 ocorreu no inicio da
gestacdo, particularmente no primeiro trimestre(Rodriguez-Wallberg et al., 2024). Um
possivel mecanismo envolve a maior expressao da enzima conversora de angiotensina 2
(ECAZ2) na placenta nas fases iniciais da gestacéo, o que pode facilitar a entrada viral por
meio da interacdo com a proteina Spike (Lye et al., 2021). Evidéncias indicam que a
expressdo placentaria de ACE2 diminui progressivamente ao longo da gestacéo,
aproximando-se do termo, 0 que pode contribuir para maior vulnerabilidade placentaria
nos estagios iniciais da gravidez (Wang et al., 2020; Chen et al., 2023).

Entretanto, a literatura permanece heterogénea. Estudos mais recentes demonstram
que, embora ECAZ2 esteja presente em diversas células placentarias, sua expressdo nao
apresenta diferencas estatisticamente significativas entre primeiro e terceiro trimestres —
sugerindo disponibilidade do receptor ao longo de toda a gestagdo — e que a resisténcia
placentéria a infeccdo parece estar mais relacionada a baixa expressao celular do receptor
do que ao momento gestacional em si (Yoshida et al., 2024)

Assim como observado em outras infec¢Bes virais respiratorias, em que o trimestre
da infeccdo influencia desfechos como mortalidade neonatal, prematuridade e baixo peso
(Snowden; Brookfield, 2017), os estudos sobre covid-19 também apontam que ndo ha
consenso. Alguns trabalhos relatam maior risco quando a infeccdo ocorre no inicio da
gestacdo, enquanto outros demonstram que infec¢Ges no segundo ou terceiro trimestre —
especialmente quando acompanhadas de doenca materna grave — também estdo
associadas a parto prematuro, baixo peso e risco aumentado de mortalidade neonatal.
Revisdes sistematicas e estudos de coorte reforcam que gestantes infectadas apresentam
taxas mais altas de complicag¢bes perinatais em comparacdo as ndo infectadas, mas os

periodos gestacionais mais vulneraveis variam conforme o estudo (Sero et al., 2024).

2.6. Complicacdes associadas a infec¢ao por SARS-CoV na gestacdo
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A infeccdo pelo SARS-CoV durante a gestagdo tem sido associada a uma série de
complicacGes maternas e perinatais descritas na literatura. Entre os principais desfechos
relatados estdo a possibilidade de transmisséo vertical, maior incidéncia de parto
prematuro, desenvolvimento de pré-eclampsia, restricdo do crescimento fetal e ocorréncia
de natimortalidade (Allotey et al., 2020; Papageorghiou et al., 2021; Villar et al.,
2021).Esses achados evidenciam a relevancia clinica da infeccdo no periodo gestacional

e reforcam a necessidade de monitoramento rigoroso das gestantes acometidas.

2.6.1. Transmissao vertical de SARS-CoV-2

A transmissao vertical € caracterizada na passagem de moléculas de carater infeccioso
ou inflamatorio, causando a doenca presente na mae para o filho, durante a gravidez, parto
ou amamentacdo. Esta area tem sido objeto constante de estudo, ainda mais quando
relacionado a transmissao vertical da covid-19, em que os dados ainda sdo conflitantes.

O termo “transmissdo vertical” abrange diferentes tipos de transmissdo que podem
ocorrer da mae para 0 neonato, tais como: 1) Transmissdo intra-uterina: durante a
gravidez através da placenta, infectando o liquido amniotico e subsequentemente
entrando nas vias aéreas ou no trato gastrointestinal ou no canal auditivo do feto; 2)
Transmissao intraparto: no momento do parto, através do contato com a mucosa genital
materna e suas secre¢es ou com outro fluido biolégico materno (podendo ser sangue,
matéria fecal, urina) e, 3) Infeccdo ascendente: durante a gravidez ou parto com infeccao
vaginal ascendente com o virus passando da vagina para a cavidade uterina atraves da
mucosa cervical. Além dessas vias, discute-se também a possibilidade de transmissao
pos-natal, incluindo o aleitamento materno. No entanto, até o momento, ndo ha evidéncias
consistentes de transmissdao do SARS-CoV-2 por meio do leite materno, sendo o
aleitamento recomendado, desde que adotadas medidas adequadas de higiene e uso de
mascara pela mée infectada. As duas primeiras formas de transmissdo vertical ja foram
descritas como possiveis na covid-19 As duas primeiras formas ja foram descritas como
existentes na covid-19 (WHO, 2024).

Em um recente estudo de meta-analise, que analisou 204 estudos, a taxa de transmisséo
vertical de SARS-CoV-2 da mée para o neonato foi estimada em aproximadamente 4%,
levando em consideracdo diferentes regibes, métodos de coleta de amostras e contextos
clinico (Movahed et al., 2025). O que corrobora com a revisao sistematica de Male (2022)

onde foi constatado que a transmissdo vertical do SARS-CoV-2 parece ser rara até o
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momento, com taxas de 0 a 7% de prevaléncia, 0 nimero mais consistentemente relatado
na literatura.

A prevaléncia relativamente baixa parece indicar que a transmisséo vertical do SARS-
CoV-2 ndo representa um problema de saude publica (De Luca et al., 2023). Porém,
mesmo que a transmissao vertical em si ndo seja considerada um perigo iminente, 0s
mecanismos internos da infeccdo instalada causam uma série de processos que, quando
avaliados em conjunto, trazem nossa atencao aos desfechos desfavoraveis a mae, ao feto,
ao parto e a crianga. Tais consequéncias podem ser visualizadas de forma didéatica na
figura 3, descritas em estudo de revisdo e meta-anélise recente sobre a covid-19 e a
gravidez (Male, 2022).

Coragao e pulmoes

Infeccéo por *

SARS-CoV-2
materna *
Placenta infectada
« Deposicéo de fibrina
perivilositaria * % Necessidade de
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Figura 3 - Efeitos da infeccdo por SARS-CoV-2 no feto e na placenta

Fonte: Traduzido e adaptado de Male (2022). A infeccdo por SARS-CoV-2 na mae pode impactar de
diversas maneiras na gravidez, como exemplo: necessidade de cuidado intensivo e internacdo, 0 que
impacta em maiores taxas de partos prematuros. Ainda mais, essa infecgdo direta por SARS-CoV-2 pode
causar a inflamacéao da placenta e da decidua (parte materna), que estd diretamente relacionada ao risco
elevado de natimortos (desfechos em vermelho). No caso de ndo haver a infec¢do direta, ainda sim,
mudancas inflamatorias sdo observadas na decidua e na placenta e podem estar ligadas a risco aumentado
de pre-eclampsia induzida por SARS-CoV-2 (desfechos em azul). Também pode haver a transmissdo
vertical do SARS-CoV-2 ao feto, embora seja menos frequente.
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2.6.2. Parto prematuro

Outro desfecho obstétrico de relevancia associado a infecgdo por SARS-CoV-2
durante a gestacdo é o aumento do risco de parto prematuro. Estudos iniciais sugeriram
uma maior frequéncia desse desfecho entre gestantes com covid-19, especialmente nos
casos sintomaticos ou graves. Posteriormente, investigagdes com delineamentos mais
robustos confirmaram um aumento discreto, porém consistente, da ocorréncia de parto
prematuro entre mulheres infectadas durante a gravidez, quando comparadas a gestantes
ndo infectadas(Barbero et al., 2022; Smith et al., 2022).

Em um grande e diversificado estudo de coorte, foi mostrado que a covid-19 grave no
final da gravidez pode duplicar e até triplicar a probabilidade de parto prematuro, mas
que o risco diminui quando é devido a uma doenga mais rapida, ou no inicio da gravidez
(Smith et al., 2022). Corroborando esses achados, outro estudo indicou que a infeccao por
SARS-CoV-2 durante o terceiro trimestre esteve significativamente associada a
nascimentos prematuros, aumentando as chances de parto prematuro em mais de trés
vezes (OR = 3,16; p = 0,007) (Klein et al., 2025).

Kumar e colaboradores (2023), enfatizam a importancia da idade gestacional na
infeccdo por SARS-CoV-2, que pode impactar nos desfechos da gravidez. Neste estudo,
também foi observado que no primeiro e segundo trimestre as infeccbes ndo causaram
quaisquer resultados adversos na gravidez quando comparadas com individuos controles
ndo infectados(Kumar; Verma; Mysorekar, 2023).

Durante a gestacdo as alteracdes fisioldgicas adaptativas, como elevacdo do
diafragma, aumento do consumo de oxigénio e edema da mucosa respiratéria, reduzem a
capacidade ventilatoria e as tornam intolerantes a hipdxia (Callaghan; Creanga; Jamieson,
2015). Um estudo de coorte retrospectivo com 410 gestantes com covid-19 também
demonstrou que a infeccdo por SARS-CoV-2 no terceiro trimestre, quando o diafragma
se elevou mais e o consumo de oxigénio aumentou, seria um fator de risco para o
desenvolvimento de dificuldade respiratoria hipoxémica em gestantes. Além disso, a
hipoxemia ainda é mal tolerada pelo feto e frequentemente estimula o trabalho de parto
prematuro apds o meio da gravidez(Sohn et al., 2024).

Em contrapartida, no estudo de lannaccone e colaboradores (2024) a infeccdo por
SARS-CoV-2 no inicio da gestagdo tem sido associada a desfechos obstétricos adversos,
especialmente ao aumento do risco de parto prematuro, incluindo parto prematuro

precoce (<32 semanas) (lannaccone et al., 2024). Um mecanismo potencial que poderia
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explicar este achado seria 0 aumento dos niveis da ECA2 na placenta, a qual ocorre no
inicio da gestacdo (Bui et al., 2024). A proteina Spike do SARS-CoV-2 interage com a
ECA2 para entrada nas células humanas, e os niveis placentarios de ECA2 dependem da
idade gestacional, com os niveis mais elevados observados no inicio da gestacéo e niveis
quase indetectaveis observados perto do nascimento (Bloise et al., 2021), como ja
mencionado anteriormente.

E bem estabelecido que a covid-19 pode desencadear sindrome do desconforto
respiratério agudo (SDRA), em grande parte por meio de uma resposta inflamatoria
exacerbada, estresse oxidativo, lesdo endotelial e disfungédo da via renina-angiotensina.
Esses processos favorecem a ativacdo de vias trombogénicas, inclusive no territorio
placentario, podendo levar a trombose intervilosaria, insuficiéncia placentaria aguda e
desfechos obsteétricos adversos (Sekulovski et al., 2023; Rolfo et al., 2024). A inflamagéo
sistémica pode desencadear edema cervical e contracfes uterinas por meio do aumento
na producdo de prostaglandinas e citocinas pro-inflamatorias, as quais participam dos
eventos fisiologicos que antecedem o parto prematuro (Amabebe et al., 2024)

Estudos recentes sugerem que o estresse materno associado a pandemia de covid-19,
marcado por incertezas clinicas, restricbes no cuidado pré-natal, medo em relacdo a
integridade materna e fetal e ansiedade quanto ao impacto da doenca, esta correlacionado
com desfechos perinatais adversos, incluindo diminui¢do da duracéo da gestagéo e risco
aumentado de parto prematuro (Preis et al., 2021; Bergeron et al., 2024Ayers et al., 2025).

Um estudo realizado por Reeves e colaboradores (2024), confirmou achados
anteriores de aumento da frequéncia de nascimentos prematuros e natimortos durante o
periodo de predominancia da variante Delta em comparacdo com o periodo Pré-delta,
mesmo apos ajuste para idade, raca e etnia. Foi demonstrado que a variante Delta tem
maior propensdo a infec¢do e cargas virais mais altas.

Contudo, estudos recentes indicam que, com a predominancia da variante Omicron (e
suas sub-linhagens, como BA.5), os resultados maternos e neonatais adversos tendem a
Ser menos graves em comparacao as variantes anteriores, especialmente entre gestantes
vacinadas. Embora ainda tenham sido relatados internamentos em UTI, necessidade de
suporte respiratorio e partos prematuros, esses eventos ocorrem com menor frequéncia ou
gravidade (Li et al., 2025)
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2.6.3. Pré-eclampsia

Evidéncias crescentes sugerem uma associagédo entre a infec¢do por covid-19 durante
a gestacdo e o aumento da incidéncia de pré-eclampsia (PE). Acredita-se que o
mecanismo responsavel pelo desenvolvimento de pré-eclampsia em gestantes infectadas
por SARS-CoV-2 esté relacionado a desregulacdo do sistema renina-angiotensina (RAS)
devido a interacdo do virus com o receptor ECA2. Esse virus, ao se ligar ao receptor
ECAZ2, resulta em reducdo da disponibilidade funcional desse receptor, causando um
desequilibrio no RAS, com aumento do Angiotensina Il (Ang 1) e diminuicdo do
Angiotensina-(1-7). [Essa alteragdo promove lesdo endotelial, inflamagéo e
vasoconstricdo, elementos centrais na fisiopatologia da pré-eclampsia, além de
potencializar a disfuncdo vascular e organica observada na condicdo (Celewicz et al.,
2023)

Um estudo pioneiro, publicado em fevereiro de 2020 (Chen et al., 2020), sugeriu
associacdo entre covid-19 e maior incidéncia de pré-eclampsia em gestantes, relagdo
confirmada por pesquisas posteriores como as de (Papageorghiou et al., 2021).

Estudos mais recentes indicam que a infeccdo por SARS-CoV-2 durante a gestacao
estd associada a um risco elevado de desenvolvimento de PE, especialmente quando
ocorre na fase inicial da gravidez. Um estudo de (Henrique et al., 2025) revelou uma
associacgdo significativa entre a infeccdo e a pré-eclampsia sem hipertensao crénica, com
um odds ratio ajustado de 2,1, sugerindo que a covid-19 pode atuar como um fator de
risco adicional para essa complicacdo hipertensiva.

A literatura tem demonstrado que a infeccdo por covid-19 durante a gestacdo esta
significativamente associada ao aumento na incidéncia de pré-eclampsia (PE),
independentemente de fatores de risco preexistentes. Estudos recentes indicam que a
presenca de covid-19 eleva o risco de desenvolvimento de PE em até oito vezes, sobretudo
na forma severa da doenca. Além disso, observa-se que a prevaléncia de PE foi cerca de
3,7 vezes maior durante o periodo pandémico em comparacdo aos anos anteriores,
reforcando a associacgdo entre o virus e a disfuncéo endotelial que pode desencadear a PE
(Sobieray et al., 2024)

Em contrapartida, em um estudo realizado no Brasil, embora tenha sido observada uma
alta prevaléncia de PE em gestantes com covid-19, ndo foi encontrada uma diferenca
estatisticamente significativa entre gestantes com e sem a infecgdo confirmada. Contudo,

foi identificado que gestantes com covid-19 positiva, hipertensdo cronica e obesidade
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apresentaram uma prevaléncia maior de PE, sugerindo que comorbidades preexistentes

aumentam o risco dessa condi¢do (Guida et al., 2022).
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Figura 4 - Efeito da infec¢do por SARS-CoV-2 no risco Pré-eclampsia, Parto prematuro e Restri¢do do

crescimento fetal.

Fonte: Traduzido e adaptado de Celewicz (2023). 1. Diminuigdo de ECA2: O virus SARS-CoV-2 se liga a proteina
ECAZ2 na placenta e outros tecidos, levando a uma reducéo na expressao de ECA2 (que normalmente ajuda a regular o

RAS, convertendo angiotensina Il (Angll) em angiotensina-(1-7), que tem efeitos vasodilatadores e anti-inflamatdrios.)

2 Aumento de Angiotensina Il (Angll): Como consequéncia da reducéo de ECA2, ha o acimulo de Angll, que é uma
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substancia vasoconstritora potente. Isso provoca vasoconstricdo, aumento da presséo arterial e dano ao endotélio
vascular. 3. Diminui¢do de Angiotensina-(1-7) Com menos ECA2, ocorre uma queda na producdo de Ang-(1-7),
levando & diminuicdo de seus efeitos vasodilatadores e anti-inflamatérios, agravando a disfuncdo endotelial e a
hipertensdo. 4. Ativacdo do sistema complemento: A infeccdo e o dano celular estimulam a ativacdo do sistema
complemento, uma parte do sistema imunologico que causa inflamacéo. Essa ativacéo leva a formagao de complexos
C5b-9, causando leséo endotelial, aumento da permeabilidade vascular e langamento de mediadores inflamatorios. 5.
Resposta inflamatéria e disfuncdo vascular: Essa combinagdo de aumento do Angll, diminuicdo do Ang-(1-7) e
ativacdo do complemento provoca uma disfuncdo endotelial severa, caracterizada por inflamag&o, vasoconstrigao,
coagulos e dano aos vasos placentarios. Essa condicdo é semelhante ao que ocorre na pré-eclampsia, agravando as
complicagdes gestacionais.

2.6.4. Restri¢do do crescimento fetal

A restricdo do crescimento fetal (RCF) é uma condigdo clinica que afeta uma
proporcao significativa de gestacOes e estda frequentemente relacionada a disturbios
placentarios inflamatorios e infecciosos. Nos ultimos anos, evidéncias crescentes tém
demonstrado que condi¢des como a inflamacao cronica placentaria e infeccbes virais,
incluindo a covid-19, podem comprometer a funcédo placentaria, levando a RCF.

Segundo o estudo realizado por Perna et al. (2023), a infeccdo por SARS-CoV-2
durante a gestacdo pode promover alteragdes vasculares no tecido placentario, incluindo
depdsitos de fibrina, infiltracdes de linfocitos, edema e tromboses. Essas disfuncdes
microvasculares comprometem a troca de nutrientes e oxigénio entre mée e feto, podendo
levar a restricdo do crescimento fetal. Além disso, observou-se uma reducao na expressao
de PDPN, uma proteina envolvida na vasculogénese placentéria, sugerindo que as
alteracdes vasculares induzidas pela infeccdo podem estar relacionadas a ativacdo de
mecanismos que prejudicam o desenvolvimento vascular adequado do feto (Perna et al.,
2023)

Um estudo recente demonstrou que a prevaléncia de restricdo do crescimento fetal
(FGR) foi significativamente maior em gestantes com covid-19 durante a gravidez, com
uma incidéncia de 9,5%, em comparacdo com 0,0% em um grupo controle saudavel
(Schirwani-Hartl et al., 2024). Esse tipo de associacdo também foi corroborado por
Movahedi et al. (2023), que observaram que a infec¢do por covid-19 no terceiro trimestre
esteve relacionada a uma maior prevaléncia de restricdo do crescimento fetal, com uma
taxa de 5,3% (p=0,012), reforcando o impacto potencial da infeccdo viral na saude fetal

durante os ultimos meses de gestagdo (Movahedi et al., 2023).
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Entretanto, quando se fala de infecgdo por covid leve ou assintomética, estudos como
0 de Narang et al. (2023), ndo encontraram associagdo significativa entre infeccdo
assintomatica ou leve por covid-19 durante a gestacdo e o risco de restricdo do
crescimento fetal. Os autores explicam que, apesar das alteracdes placentérias associadas
a covid-19, a maioria das infeccbes leves ou assintomaticas ndo compromete o
crescimento fetal (Narang et al., 2023). De modo similar, estudos como o de (Bonmati-
Santané et al.,, 2022) ndo encontraram associacdo significativa entre infeccdo
assintomatica ou leve por covid-19 durante a gestacdo e o risco de restricdo do

crescimento fetal.

2.6.5 Natimorto

A mortalidade fetal intrauterina associada a infecgdo materna por SARS-CoV-2 tem
sido atribuida, predominantemente, a leses placentarias graves, observadas inclusive em
gestantes assintomaticas. A chamada placentite por SARS-CoV-2 caracteriza-se por
necrose do trofoblasto, deposicdo macica de fibrina perivilosa e intervillosite histiocitica
crbnica, capazes de destruir grande parte do parénquima placentario, levando a
insuficiéncia placentaria, hipdxia fetal e, consequentemente, natimortalidade(Farran;
Rabah; Simon, 2025). Além disso, fatores laboratoriais como trombocitopenia e
hipofibrinogenemia foram identificados como preditores de lesbes mais severas,
associando-se a maior risco de morte fetal (Damman et al., 2023). Relatos recentes
também destacam a presenca de inflamacdo intensa, ma perfuséo vascular materna e fetal,
e a ocorréncia de natimortos relacionados a diferentes variantes do SARS-CoV-2,
reforcando que o mecanismo envolvido decorre do comprometimento placentario
extenso, e ndo necessariamente da transmissdo vertical do virus(Abrego-Navarro et al.,
2024; Snow et al., 2025).

Um estudo de coorte retrospectiva, que utilizou dados eletrénicos de saude de 75
sistemas de saude nos EUA, indicou que a infec¢do por covid-19 durante a gravidez esta
associada a um aumento significativo no risco de natimorto, especialmente quando a
infeccdo ocorre no primeiro e no segundo trimestre. A pesquisa revelou que a infecgdo
nesses periodos aumenta aproximadamente duas vezes o risco de natimorto comparado
as gestantes ndo infectadas, ao passo que infeccbes no terceiro trimestre ndo

demonstraram esse aumento de risco (Lyu et al., 2023).
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Em contrapartida uma revisdo sistematica recente mostrou que esses eventos
geralmente ocorrem alguns dias apos a infeccdo materna, principalmente no segundo e
terceiro trimestre, e estdo associados a alteragdes inflamatorias no placenta, com presenca
do virus ou sinais de inflamacdo placentaria(Alcover et al., 2023), 0 que corrobora com
um estudo realizado na Noruega, Suécia e Dinamarca, o qual revelou que a infeccdo por
SARS-CoV-2 apls a semana 22 de gestacdo aumenta significativamente o risco de
natimorto.

Este mesmo estudo avaliou qual periodo de infeccdo ocorria maiores riscos, onde
autores observaram que 0 risco era mais elevado nas primeiras semanas apos 0
diagndstico de infeccdo, com risco relativo ajustado de aproximadamente 5,48 nas duas
primeiras semanas e de 4,38 nas primeiras quatro semanas. Notavelmente, o risco foi
especialmente aumentado durante o periodo dominado pela variante Delta, indicando
uma forte associacao entre infecgdo por essa variante e a mortalidade fetal (Magnus et al.,
2023).

2.6.5. Ruptura prematura de membrana

A ruptura prematura das membranas (RPM), também conhecida como amniorrexe
prematura, é definida como a perda de integridade das membranas ovulares (coriénica e
amniotica) antes do inicio do trabalho de parto, independentemente da idade gestacional.
Essa condicdo ocorre em cerca de 8% das gestacfes e, quando acontece antes da 372
semana, é classificada como RPM pré-termo, estando associada ao aumento do risco de
parto prematuro e suas complicacdes (Da Silva et al., 2014)

A infeccdo por SARS-CoV-2 durante a gestacdo tem sido associada a alteracdes
inflamatdrias e vasculares que podem contribuir para a ruptura prematura das membranas
(RPM). O virus desencadeia uma resposta inflamatéria sistémica exacerbada, com
aumento na liberacdo de citocinas pro-inflamatérias como IL-6, IL-1B ¢ TNF-a, o que
leva ao estresse oxidativo e a ativacdo de metaloproteinases da matriz extracelular
(MMPs), responsaveis pela degradacdo do colageno e da elastina das membranas
amnioticas (Queiroz et al., 2023). Além disso, evidéncias recentes demonstram que a
infeccdo pelo SARS-CoV-2 pode causar lesdo endotelial e hipoxia placentaria
decorrentes de alteragdes na vascularizagdo e aumento do estresse oxidativo, contribuindo
para inflamacdo crénica e apoptose celular nas membranas fetais (Simioni et al., 2024;

Heeralall et al., 2025). Esses processos, em conjunto, comprometem a integridade
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estrutural das membranas corioamnioticas, favorecendo o enfraquecimento tecidual e
aumentando o risco de ruptura prematura durante a gestacao.

Segundo Bahado-Singh et al. (2023), a infecgéo por covid-19 na gestagéo foi associada
a um aumento significativo na taxa de rotura prematura de membranas pré-termo
(PPROM). O estudo revelou que casos sintomaticos apresentaram uma incidéncia maior
de RPM espontdnea comparada aos casos assintomaticos e ao grupo controle, com uma
taxa de RPM de 12,3% entre as gestantes sintomaticas, contra 3,1% nos controles. Além
disso, a gravidade da doenca esteve relacionada a uma redugé@o na idade gestacional ao
parto, reforcando a associacdo entre maior severidade clinica e risco aumentado de RPM
(Bahado-Singh et al., 2023).

No entanto, de acordo com os resultados do estudo de Cosma et al. (2021), a covid-19
assintomatica ou de curso leve ndo foi considerada uma variavel independente associada
ao risco de ruptura prematura das membranas (RPM) ou parto prematuro. Os autores
enfatizam que fatores pré-existentes, como hipertensao e asma, estdo mais relacionados
ao risco de parto prematuro, enquanto a infeccdo por SARS-CoV-2 de padréo
assintomatico ou leve ndo parece aumentar essa incidéncia. Assim, a presenca de covid-
19 de forma assintomatica durante a gestacdo ndo deve ser vista como fator de risco para
RPM, refor¢ando a importancia de considerar os fatores tradicionais e o estado geral da

salide materna na avaliagé@o do risco obstétrico (Cosma et al., 2021).

2.7.0utras consequéncias neonatais

As consequéncias da infeccdo por SARS-CoV-2 durante a gestacdo ndo se restringem
ao periodo materno, mas também repercutem de forma significativa na salde neonatal.
Diversos estudos tém apontado maior incidéncia de baixo peso ao nascer, alteracdes no
indice de Apgar, 6bito neonatal e risco aumentado de atraso no desenvolvimento
neuroldgico em filhos de mées infectadas durante a gravidez (Pathirathna et al., 2022; EI-
Atawi et al., 2024). Além disso, ha crescente interesse cientifico em investigar possiveis
associacdes de longo prazo entre a exposi¢do intrauterina ao virus e disturbios do
neurodesenvolvimento, como o transtorno do espectro autista, embora essa rela¢do ainda

seja considerada inconclusiva e em constante investigacdo (Hessami et al., 2022).



© 00 N O O B~ W N P

10
11
12
13
14
15
16
17
18
19
20
21
22

23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34

33

2.7.1. Baixo peso ao nascer

O baixo peso ao nascer em filhos de mées infectadas pelo SARS-CoV-2 parece estar
relacionado principalmente a disfuncdo placentaria. Estudos apontam que a infeccao pode
provocar ma perfusdo vascular, deposicéo de fibrina e necrose trofoblastica, reduzindo a
transferéncia de oxigénio e nutrientes para o feto (Wong; Khong; Tan, 2021; Reynolds et
al., 2022). Além disso, a inflamac&o sistémica materna e a expressdo de receptores virais
na placenta podem agravar o dano placentério, diminuindo sua capacidade funcional e
resultando em restrigdo de crescimento intrauterino (Wang et al., 2024).

Estudos recentes indicam que a infeccdo por covid-19 durante a gestagdo esta
associada a um aumento no risco de baixo peso ao nascer. Segundo uma metanalise de
(El-Atawi et al., 2024) neonatos de mées infectadas apresentaram, em média, um peso ao
nascer significativamente menor (diferenga média de aproximadamente 48,54g) em
comparagdo com os de maes nao infectadas, sugerindo um impacto negativo da infeccao
na condicdo neonatal ao nascimento. O que corrobora com o estudo de coorte
retrospectiva de (De et al., 2022) o qual revelou que maes infectadas apresentaram uma
incidéncia de baixo peso ao nascer de aproximadamente 30%, em contraste com 19%
naquelas que nédo tiveram covid-19 durante a gestacdo. Além disso, a analise multivariada
indicou que a infecgé@o por covid-19 aumenta o risco de baixo peso ao nascer em mais de
60%, mesmo apos ajuste por outros fatores de risco, sugerindo uma possivel influéncia

do virus no desenvolvimento fetal e no peso ao nascer

2.7.2. Alteracdo no indice de Apgar

A escala de Apgar € um instrumento rapido e padronizado utilizado para avaliar a
condicao clinica imediata do recém-nascido no primeiro e no quinto minuto apos o parto.
Essa avaliacdo baseia-se em cinco pardmetros — aparéncia (cor da pele), pulso
(frequéncia cardiaca), resposta a estimulos (irritabilidade reflexa), atividade (t6bnus
muscular) e respiracdo (esforco respiratorio) —, cada um pontuado de 0 a 2, totalizando
de 0 a 10 pontos. Valores iguais ou superiores a sete no quinto minuto sao, em geral,
considerados satisfatorios e indicativos de boa vitalidade neonatal (AMERICAN
ACADEMY OF PEDIATRICS, 2015) Estudos recentes reforcam que 0s componentes
frequéncia cardiaca, reflexo e movimento respiratério sdo os melhores preditores de

necessidade de intervencdo neonatal imediata (Mense et al., 2025)
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Quando a gestante esta infectada por SARS-CoV-2, varios mecanismos podem levar
a interferéncias que resultam em escores de Apgar menores, sdo eles: Gravidade materna
/hipbxia materna: mades com quadros mais graves de covid-19 podem ter
comprometimento respiratorio, hipdxia, o que reduz oxigenacao fetal durante o parto.
Isso pode reduzir a resposta respiratoria do recém-nascido ou levar a depressao neonatal;
Parto prematuro ou complicacdes obstétricas: covid-19 pode aumentar o risco de parto
prematuro ou de intervengdes de parto de emergéncia (cesarianas, por exemplo), o que
expde 0 neonato ainda menos maduro e com menor capacidade de adaptacdo respiratéria
e cardiovascular (Chao; Menon; Elgendi, 2022) por ultimo, lesdo placentaria/ma perfusdo
materno-placentaria — em alguns casos, hd achados de dano a placenta que podem
comprometer trocas gasosas, fornecimento de nutrientes, resultando em sofrimento fetal
ou hipoxia que se reflete no Apgar (Smithgall et al., 2022).

Embora tenha mecanismos tedricos bem estabelecidos pelos quais a covid-19 poderia
influenciar o estado neonatal ao nascimento os dados ainda sdo conflitantes. De acordo
com o estudo de (El-Atawi et al., 2024) neonatos de maes infectadas pelo covid-19
apresentam um risco significativamente maior de ter um escore de Apgar inferior a 7 aos
5 minutos ap6s o nascimento, indicando maior vulnerabilidade as dificuldades
imediatamente ap6s o parto. O que corrobora com o estudo de (Pathirathna et al., 2022)
gue também achou nimero de recém-nascidos, com pontuacdo de Apgar inferior a 7 no
quinto minuto, significativamente maior entre as gestantes infectadas pelo covid-19.

Em contrapartida, no estudo retrospectivo de (Du et al., 2024) que avalia os efeitos da
infeccdo por SARS-CoV-2 durante o ultimo trimestre da gravidez, ndo houve associacao
significativa entre a infeccdo materna pelo virus e alteracGes nos escores de Apgar dos
recém-nascidos. Os autores observaram que os escores de Apgar aos 1 e 5 minutos foram
semelhantes entre os grupos de maes com e sem covid-19, indicando que infeccéo
materna por SARS-CoV-2 ndo compromete a condicao clinica inicial do recém-nascido,

conforme avaliado pela escala de Apgar.

2.7.3. Morte neonatal

A literatura recente tem apontado para a possibilidade de elevacdo no risco de morte
neonatal entre recém-nascidos de mades infectadas pelo SARS-CoV-2, embora 0s
resultados ainda apresentem variacGes conforme a gravidade da doenca materna e o

contexto assistencial. Tal risco parece estar relacionado a mecanismos indiretos, uma vez
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que a infeccdo neonatal pelo virus é rara. De acordo com (Van Baar et al., 2024), o parto
prematuro e 0 baixo peso ao nascer estdo entre os mecanismos que contribuem para a
mortalidade neonatal, devido as alteracfes placentarias que levam a insuficiéncia
placentéaria e hipdxia neonatal. H& também associacdo entre a gravidade da infeccdo
materna e o risco de mortalidade neonatal, de acordo com (L. et al., 2025), a taxa de 6bitos
neonatais foi de aproximadamente 1,29% entre os neonatos de maes infectadas, sendo
significativamente maior em casos de mées com covid-19 de moderada a grave (2,41%)

em comparagdo com aquelas assintomaticas ou com sintomas leves (0,40%).

2.7.4. Distarbios no neurodesenvolvimento

Evidéncias recentes indicam que a infeccdo materna por SARS-CoV-2 durante a
gestacdo pode estar associada a um aumento do risco de atrasos no desenvolvimento
neuroldgico no primeiro ano de vida, embora nem todos os estudos confirmem essa
associagdo. Por exemplo, pesquisa brasileira (2025) com 269 criangas expostas in utero
relatou que cerca de 26% apresentaram atraso em pelo menos um dos dominios do
Bayley-111 aos 6 ou 12 meses, especialmente no dominio de linguagem, com maior risco
quando a exposicdo ocorreu proxima ao parto (Motta et al., 2025). Em contrapartida,
estudo canadense de coorte (2024) com acompanhamento até 24 meses ndo encontrou
diferencas estatisticamente significativas nos desfechos de cognigcdo, motor grosso/fino
ou linguagem entre criangas expostas pré-natalmente e ndo expostas (Vrantsidis et al.,
2024)

A infeccdo viral pode afetar a anatomia e a funcdo placentaria causando resultados
obstétricos desfavoraveis, como prematuridade, pré-eclampsia, eclampsia, trombose
intervilositdria e parto cesareo. Essas condigdes ja foram descritas como preditoras de
atraso no desenvolvimento neurolégico em curto, médio e longo prazo (Lu-Culligan et
al., 2021).

Um estudo de coorte prospectiva de criancas nascidas de médes com covid-19 durante
a gravidez, identificou um risco maior de atraso no desenvolvimento neurolégico no
primeiro ano de vida usando a ferramenta AIDPI (Atencdo Integrada as Doencas
Prevalentes na Infancia) quando comparado com um grupo ndo exposto. Mais de 50%
dos nascidos expostos ao SARS-CoV-2 apresentaram escores do ASQ-3 (do inglés, Ages

& Stages Questionnaires™) abaixo do ponto de corte esperado, ou seja, cerca de metade
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das criancas foi classificada com atraso no desenvolvimento neuroldgico, principalmente
aos 4 e 12 meses (Santos et al., 2024).

A hipotese de que a exposicdo gestacional ao SARS-CoV-2 possa afetar o
desenvolvimento infantil tem plausibilidade biolégica. Porém, o atraso no
desenvolvimento normalmente se manifesta ao longo do tempo, a medida que aumentam
as demandas ambientais e interativas, exigindo habilidades mais complexas da crianga
(Gesaka; Obimbo; Wanyoro, 2022). Desse modo, é importante que conforme esses
individuos cresgam se tenha mais estudos avaliando o desenvolvimento.

Além disso, hd um discurso sobre a relagdo entre Transtorno do Espectro do Autismo
(TEA) e infeccdo por SARS-CoV-2 (Erdogan et al., 2023). Estudos mostram que
individuos com TEA muitas vezes tém niveis aumentados de marcadores inflamatérios
no sangue e no liquido cefalorraquidiano, sugerindo que a neuroinflamacéo pode ser uma
caracteristica do distarbio (Estes; McAllister, 2015). Embora 0s mecanismos exatos que
ligam a neuroinflamacéo e o TEA ndo sejam totalmente compreendidos, os pesquisadores
propuseram varios caminhos potenciais. Uma teoria € que a exposicdo pré-natal a
inflamacéo (como a infec¢do materna) pode alterar o desenvolvimento do cérebro fetal e
aumentar o risco de TEA(Robinson-Agramonte et al., 2022).

Evidéncias recentes sugerem que componentes virais, como a proteina Spike do
SARS-CoV-2, podem interferir em vias envolvidas no neurodesenvolvimento. Nesse
contexto, Erdogan e colaboradores (2023) investigaram o impacto de uma versdo sintética
da proteina Spike no desenvolvimento do transtorno do espectro autista (TEA) em um
modelo experimental em ratos. O estudo demonstrou alteraces comportamentais
relevantes, incluindo reducdo de sociabilidade, menor atividade em campo aberto,
alteracdes no comportamento exploratério e prejuizo na aprendizagem de esquiva
passiva(Erdogan et al., 2023).

Além disso, foi demonstrado que a proteina Spike do SARS-CoV-2 altera o
metabolismo cerebral, levando ao aumento dos niveis de lactato (Erdogan et al., 2023).
O lactato é um subproduto da glicélise que normalmente é metabolizado no cérebro, mas
niveis elevados tém sido associados a neuroinflamacdo e ao estresse oxidativo (Barros;
Deitmer, 2010).
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3. OBJETIVOS

3.1. Objetivo geral

Descrever o perfil clinico e epidemiolégico e estimar a frequéncia dos principais
desfechos gestacionais e neonatais entre parturientes sintomaticas com infeccdo por
SARS-CoV-2 confirmada por RT-qPCR em qualquer momento da gestacdo e que
realizaram parto no HU-FURG/Ebserh, no periodo de junho de 2020 a dezembro de 2023.

3.2. Objetivos especificos

Descrever o perfil demografico, clinico e obstétrico das parturientes sintomaticas com
infeccdo por SARS-CoV-2

Caracterizar os desfechos gestacionais entre parturientes sintomaticas infectadas pelo

SARS-CoV-2, bem como 0s eventos neonatais observados em seus recém-nascidos.

4. MATERIAIS E METODOS

4.1. Tipo de estudo

Trata-se de um estudo transversal, retrospectivo, documental e de carater censitario,
que incluiu gestantes sintomaticas com infec¢do por SARS-CoV-2 confirmada por RT-
gPCR em qualguer momento da gestacdo, e que realizaram o parto no Hospital
Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Junior (HU-FURG/Ebserh), no periodo definido. O
estudo baseou-se na andlise de dados secundarios extraidos dos prontuarios maternos e
neonatais das parturientes atendidas no Centro Obstétrico do HU-FURG/Ebserh,

localizado no municipio de Rio Grande, regido extremo sul do Brasil.

4.2. Populacéo e periodo de estudo

A populacdo do estudo foi composta por gestantes sintomaticas para covid-19, com
diagnostico de infeccdo por SARS-CoV-2 confirmado por RT-gPCR em qualquer
momento do acompanhamento gestacional, que realizaram o parto no Hospital

Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Janior (HU-FURG/Ebserh), no periodo de junho de
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2020 a dezembro de 2023. Durante o periodo analisado, o protocolo institucional previa
a realizacdo do teste molecular apenas em gestantes com sintomas sugestivos de covid-
19, e as amostras eram coletadas respeitando a janela temporal recomendada ap6s o inicio
dos sintomas, conforme as diretrizes vigentes em cada fase da pandemia, razéo pela qual
a amostra contempla exclusivamente casos sintomaticos confirmados laboratorialmente
por biologia molecular.

Para fins deste estudo, foram consideradas gestantes sintomaticas aquelas que
apresentaram sintomas clinicos compativeis com covid-19 no momento da indicacdo do
teste molecular, conforme os protocolos institucionais vigentes durante a pandemia. Entre
0s sintomas considerados para encaminhamento a testagem por RT-gPCR incluiam-se
manifestacdes respiratorias e sistémicas, como febre, tosse, dispneia, dor de garganta,
coriza, cefaleia, mialgia, fadiga e/ou perda de olfato ou paladar.

4.3. Construcao de banco de dados

Inicialmente, foi realizado um levantamento das gestantes que foram internadas e
realizaram parto no HU-FURG/Ebserh. Em seguida, procedeu-se a identificacéo, através
de cruzamento de dados daquelas que apresentaram diagnéstico molecular confirmado
para SARS-CoV-2, por meio de resultado positivo de RT-gPCR, a partir dos registros do
laboratdrio de Apoio Diagndstico em Infectologia (LADI|), do Hospital Universitario Dr.
Miguel Riet Corréa Junior (HU-FURG/Ebserh). Posteriormente, os dados e informacdes
foram coletados por meio de um formulario padronizado, elaborado pelo pesquisador e
preenchido apos consulta aos prontuarios eletrénicos.

Foram investigadas variaveis gestacionais e neonatais, incluindo: variaveis
sociodemograficas (idade materna, escolaridade, cor/racga, situacdo ocupacional e estado
civil); obstétricas (idade gestacional no momento da infeccdo por SARS-CoV-2, motivo
da internacdo obstétrica para o parto, comorbidades durante a gestacdo, nimero de
gestacdes e filhos, tipo de parto, momento do nascimento, Apgar, Capurro e peso ao
nascer); e laboratoriais (resultado do teste de RT-gPCR para SARS-CoV-2 da gestante).
O tipo de parto foi classificado como vaginal ou cesariana, sendo que, nos casos de
cesariana, todos os procedimentos apresentavam indicacdo médica ou obstétrica
registrada em prontuario, ndo havendo cesarianas eletivas exclusivamente por escolha

materna.
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4.4. Diagnostico laboratorial da infecgdo por SARS-CoV-2

O diagnostico da infecgdo por SARS-CoV-2 foi realizado rotineiramente pelo servigo
assistencial do Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Junior (HU-FURG/Ebserh),
por meio de RT-gPCR em amostras de secrecdo respiratéria, conforme os protocolos
institucionais vigentes no periodo analisado. O presente estudo ndo realizou coleta de
amostras biolégicas nem execucdo de testes laboratoriais, tendo se baseado
exclusivamente na analise de resultados previamente registrados em prontuario eletrénico
e nos sistemas do Laborat6rio de Apoio Diagnostico em Infectologia (LADI), laboratério
parceiro do hospital.

Ao longo do periodo do estudo (2020-2023), em funcéo da disponibilidade de insumos
e das diretrizes nacionais de enfrentamento da pandemia, foram utilizados diferentes Kits
comerciais para a detec¢do do SARS-CoV-2 pelo laboratorio responsavel pelos exames.
Entre os principais Kits empregados destacam-se 0s produzidos pela Bio-
Manguinhos/Fiocruz e pela Seegene, amplamente utilizados na rede publica de saude

durante a pandemia de covid-19.

4.5. Critérios de inclusao e exclusao

Foram incluidas no estudo todas as parturientes maiores de 18 anos, com sintomas
compativeis com covid-19 e diagnostico confirmado por RT-qPCR realizado em qualquer
momento da gestacdo, no momento da sintomatologia e que evoluiram para parto no
Hospital Universitario do Rio Grande (HU-FURG) no periodo de junho de 2020 a
dezembro de 2023. Foram excluidas: Mulheres com idade <18 anos; Casos sem
confirmacdo laboratorial de infecgdo por SARS-CoV-2 por RT-qPCR durante a gestacéo;
Prontuérios duplicados ou com auséncia de informag6es essenciais ao desfecho (idade

gestacional ao parto, tipo de parto, peso ao nascer ou Apgar).

4.6. Aspectos éticos

Este estudo foi aprovado pela Geréncia de Ensino e Pesquisa do Hospital Universitario
Dr. Miguel Riet Corréa Jinior (HU-FURG/Ebserh) e pelo Comité de Etica em Pesquisa
na Area da Saude da Universidade Federal do Rio Grande. Por tratar-se de pesquisa com

utilizagdo exclusiva de dados secundarios, provenientes de prontuérios clinicos e registros
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laboratoriais, sem contato direto com os participantes, foi concedida dispensa do Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), em conformidade com as normas éticas

vigentes.

4.6.1. Riscos e beneficios aos sujeitos da pesquisa

A pesquisa ndo acarretou riscos adicionais aos participantes, uma vez que nao
envolveu intervengdes, procedimentos invasivos ou modificagdes na rotina assistencial.
Como beneficio indireto, os resultados do estudo poderdo contribuir para o
aprimoramento do conhecimento cientifico sobre os impactos da infec¢do por SARS-
CoV-2 na gestacdo, subsidiando estratégias de cuidado obstétrico mais seguras e
qualificadas.

4.6.2. Riscos e beneficios aos pesquisadores

A realizacdo do estudo ndo implicou riscos aos pesquisadores, pois as atividades
desenvolvidas restringiram-se a analise documental de dados previamente coletados, sem

exposicdo a agentes bioldgicos ou situacdes de vulnerabilidade.

4.7.Privacidade, confidencialidade sigilo dos dados

Os pesquisadores assumiram o0 compromisso de zelar pela privacidade,
confidencialidade e sigilo das informacdes utilizadas no desenvolvimento da pesquisa.
Todos os dados foram tratados de forma anonimizada, mediante a substituicdo dos nomes
dos participantes por codigos numéricos, impossibilitando qualquer tipo de identificacdo
por pessoas ndo envolvidas no estudo. As informacgdes coletadas foram utilizadas
exclusivamente para os fins previstos nesta pesquisa e armazenadas sob responsabilidade
dos pesquisadores, respeitando os direitos individuais dos sujeitos e as normas éticas

aplicaveis.

4.8. Contribuicdes da pesquisa para o HU-FURG/Ebserh

Este estudo visou contribuir no melhor entendimento dos danos da infecgdo pelo

SARS-CoV-2 no desfecho gestacional e neonatal de parturientes do HU-FURG-
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EBSERH. Os beneficios séo tanto para os servicos de referéncia do HU-FURG-Ebserh,
como para outras instituicdes. Além disso, pretende-se contribuir com a ciéncia e

aprofundar o conhecimento sobre um assunto pouco explorado.

5. IMPACTO SOCIAL OU CIENTIFICO

O entendimento da infeccdo pelo SARS-CoV-2 em gestantes e seus neonatos ainda é
um tema que carece de informacdes cientificas. A indicacdo de distanciamento social,
principalmente no momento anterior a vacinagdo, dificultou a realizagdo de estudos
académicos relacionados a covid-19. Além disso, as implicacBes que este virus pode
provocar durante a gestacdo e 0s danos ao recém-nascido ainda sdo controversos na
literatura. Considerando o risco que as doencas virais podem trazer para as gestantes e
seus neonatos, estudar a covid-19 e os fatores de risco associados nesta populacao ira
contribuir no ambito cientifico para o entendimento sobre a dindmica do virus e a

evolugéo da doenca.
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INFECCAO POR SARS-CoV-2 NA GESTACAO: PERFIL CLINICO-
EPIDEMIOLOGICO E DESFECHOS MATERNOS E NEONATAIS EM
PARTURIENTES SINTOMATICAS NO EXTREMO SUL DO BRASIL
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Resumo

Introducéo:
As alteracdes imunoldgicas e fisiologicas da gestacdo podem aumentar a suscetibilidade
a infeccdes virais e favorecer desfechos obstétricos adversos. Embora o nimero de
estudos sobre covid-19 na gestacdo tenha crescido, ainda existem lacunas de
conhecimento em regibes periféricas do Brasil.

Meétodos:

Trata-se de um estudo transversal, retrospectivo, documental e de carater censitario,
que incluiu todas as 44 gestantes sintomaticas com infeccdo por SARS-CoV-2
confirmada por RT-qPCR em qualquer momento da gestacdo, que realizaram o parto no

Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Janior (HU-FURG/Ebserh), no municipio
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de Rio Grande (RS), no periodo de junho de 2020 a dezembro de 2023. Foram analisados
o perfil clinico-epidemioldgico materno, as complicagdes gestacionais e os desfechos
perinatais.

Resultados:

Predominaram mulheres jovens, com 47% das gestantes na faixa etaria de 18 a 29
anos, escolaridade até o ensino médio e sem companheiro, evidenciando maior
vulnerabilidade socioeconémica. A taxa de cesariana foi de 52%, e a prematuridade
ocorreu em 18% dos nascimentos. As principais complicagdes gestacionais foram ruptura
prematura de membranas (27%), aborto (11%) e pré-eclampsia (11%). O peso médio ao
nascer foi de 3 Kg; 15% dos recém-nascidos apresentaram baixo peso (<2.500 g) e 4,5%
tiveram Apgar <7 no 5° minuto. A maioria dos desfechos neonatais permaneceu dentro
da normalidade.

Concluséo:

Gestantes sintomaticas com covid-19 apresentaram propor¢oes elevadas de cesarianas,
prematuridade e ruptura prematura de membranas, especialmente entre aquelas em
situacdo de vulnerabilidade social. Apesar disso, 0s desfechos neonatais foram
predominantemente favoraveis. Os achados reforcam a necessidade de vigilancia
obstétrica qualificada e de acBes voltadas a protecdo de gestantes vulneraveis em

contextos de emergéncias sanitarias.

Palavras-chave: SARS-CoV-2; Saude materna; Gestacdo; Parto prematuro; Baixo
pesos ao nascer; Desfechos neonatais; Ruptura prematura de membranas; determinantes

sociais de saude.
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Introducéo

Em dezembro de 2019, foi notificado um novo coronavirus causador da sindrome
respiratéria aguda grave (SARS-CoV-2), sendo este 0 agente causador da covid-19. Esta
doenca tornou-se pandémica, com alta disseminacdo e nimeros alarmantes de novas
infeccOes e mortes em todo 0 mundo (1). A covid-19 causa diferentes sinais e sintomas
entre 3 a 14 dias, sendo principalmente dor de cabeca, dores no peito, no corpo, febre,
falta de ar, fadiga, tosse seca, dor de garganta, coriza e perda do paladar e olfato. Além
disso, cerca de 20% dos pacientes desenvolvem doenca grave ou critica, incluindo lesdes
respiratérias, choque séptico e morte (2).

Embora atualmente ja existam vacinas aprovadas e implementadas nos servigos de
salde contra 0 SARS-CoV-2, este agente viral é capaz de adquirir continuamente novas
mutacdes a medida que se replica. Esse fendmeno favorece o surgimento de variantes
com capacidade de escape imunoldgico, reduzindo a neutralizagdo por anticorpos
induzidos por vacinas ou terapias monoclonais, 0 que representa um desafio constante
para os sistemas de saude (3-5).

A gravidade da covid-19 varia entre as popula¢des. Idosos e individuos com outras
comorbidades estdo mais suscetiveis a desenvolverem desproporcionalmente a doenca
(6). Entre os grupos vulneraveis, as gestantes merecem atencao especial. As modificacdes
fisiologicas e imunoldgicas inerentes a gestacdo, incluindo maior consumo de oxigénio,
reducdo da capacidade pulmonar e modulacdo da resposta imune, aumentam a
suscetibilidade a infeccOes respiratorias e ao desenvolvimento de quadros graves (7,8).
Evidéncias recentes indicam que gestantes infectadas pelo SARS-CoV-2 apresentam
risco aumentado de hospitalizacdo, admissdo em unidade de terapia intensiva e
necessidade de ventilacdo mecanica, além de maior incidéncia de parto prematuro, pré-
eclampsia e cesariana (9,10).

No contexto fetal e neonatal, ainda que a transmissdo vertical seja considerada rara,
alteracdes inflamatdrias e trombdticas na placenta podem comprometer a oxigenagao e a
nutricdo fetais, resultando em baixo peso ao nascer, restricdo do crescimento intrauterino
e mortalidade perinatal (11-12). Estudos recentes também apontam potenciais
repercussdes no desenvolvimento neuroldgico de criancas expostas intrautero ao SARS-
CoV-2 (13,14).
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Embora existam dados robustos provenientes de grandes centros urbanos e paises
desenvolvidos, observa-se escassez de estudos realizados em regides periféricas do
Brasil, especialmente no extremo sul do pais, onde caracteristicas sociodemograficas e
limitagBes de acesso aos servigcos de saude podem modificar os desfechos gestacionais.
Nesse cenario, o Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Correa Janior (HU-
FURG/Ebserh) configura-se como centro de referéncia em atencdo obstétrica e neonatal,
possibilitando o desenvolvimento de pesquisas que contribuam para a vigilancia e o
cuidado de gestantes em contextos de vulnerabilidade social.

Diante disso, este estudo tem como objetivo descrever o perfil clinico e
epidemioldgico, bem como estimar a frequéncia dos principais desfechos gestacionais e
neonatais, entre gestantes sintomaticas com infec¢do por SARS-CoV-2 confirmada por
RT-gPCR em qualquer momento da gestacdo e que realizaram o parto no Hospital
Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Janior (HU-FURG/Ebserh), no periodo de junho de
2020 a dezembro de 2023. Ao reunir evidéncias locais, pretende-se contribuir para o
entendimento dos impactos da covid-19 na gestacdo e subsidiar o planejamento de
estratégias de atencdo obstétrica mais seguras e equitativas em futuras emergéncias

sanitarias.

Métodos

Trata-se de um estudo transversal, retrospectivo, documental e de carater censitario,
que incluiu todas as gestantes sintomaticas com infeccdo por SARS-CoV-2 confirmada
por RT-gPCR em qualquer momento da gestacdo, que realizaram o parto no Hospital
Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Junior (HU-FURG/Ebserh), no periodo definido. O
estudo baseou-se na andlise de dados secundarios extraidos dos prontuarios maternos e
neonatais das parturientes atendidas no Centro Obstétrico do HU-FURG/Ebserh,
localizado no municipio de Rio Grande, regido extremo sul do Brasil. A populacdo do
estudo foi composta por parturientes sintomaticas para covid-19, que apresentaram
diagnéstico confirmado por RT-gPCR em qualquer momento da gestacdo e que
realizaram parto no Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Correa Junior (HU-FURG),
no periodo de junho de 2020 a dezembro de 2023. Ressalta-se que, durante o periodo

analisado, somente gestantes com sintomas sugestivos eram testadas por RT-qPCR,
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motivo pelo qual a amostra contempla exclusivamente casos sintomaticos confirmados
laboratorialmente, por biologia molecular.

Inicialmente, foi realizado um levantamento das gestantes que foram internadas e
realizaram parto no HU-FURG/Ebserh. Em seguida, procedeu-se a identificacéo, atraves
de cruzamento de dados daquelas que apresentaram diagnostico molecular confirmado
para SARS-CoV-2, por meio de resultado positivo de RT-gPCR, a partir dos registros do
laboratdrio de Apoio Diagnostico em Infectologia (LADI|), do Hospital Universitario Dr.
Miguel Riet Corréa Janior (HU-FURG/Ebserh). Posteriormente, os dados e informagdes
foram coletados por meio de um formulario padronizado, elaborado pelo pesquisador e
preenchido ap6s consulta aos prontuarios eletrénicos.

Foram investigadas variaveis gestacionais e neonatais, incluindo: variaveis
sociodemograficas (idade materna, escolaridade, cor/racga, situacdo ocupacional e estado
civil); obstétricas (idade gestacional no momento da infecgdo por SARS-CoV-2, motivo
da internacdo obstétrica para o parto, comorbidades durante a gestacdo, nimero de
gestacdes e filhos, tipo de parto, momento do nascimento, Apgar, Capurro e peso ao
nascer); e laboratoriais (resultado do teste de RT-gPCR para SARS-CoV-2 da gestante).
O tipo de parto foi classificado como vaginal ou cesariana, sendo que, nos casos de
cesariana, todos os procedimentos apresentavam indicacdo médica ou obstétrica
registrada em prontuario, ndo havendo cesarianas eletivas exclusivamente por escolha
materna.

Foram incluidas no estudo todas as parturientes maiores de 18 anos, com sintomas
compativeis com covid-19 e diagnostico confirmado por RT-qPCR realizado em qualquer
momento da gestacdo, que evoluiram para parto no Hospital Universitario do Rio Grande
(HU-FURG) no periodo de junho de 2020 a dezembro de 2023. Foram excluidas:
Mulheres com idade <18 anos; Casos sem confirmacdo laboratorial de infeccdo por
SARS-CoV-2 por RT-gPCR durante a gestacdo; Prontuarios duplicados ou com auséncia
de informacdes essenciais ao desfecho (idade gestacional ao parto, tipo de parto, peso ao
nascer ou Apgar). Para fins deste estudo, foram consideradas gestantes sintomaticas
aquelas que apresentaram sintomas clinicos compativeis com covid-19 no momento da
indicacdo do teste molecular, conforme os protocolos institucionais vigentes durante a
pandemia. Entre os sintomas considerados para encaminhamento a testagem por RT-
gPCR incluiam-se manifestagdes respiratdrias e sistémicas, como febre, tosse, dispneia,

dor de garganta, coriza, cefaleia, mialgia, fadiga e/ou perda de olfato ou paladar.
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O diagnéstico da infec¢do por SARS-CoV-2 foi realizado rotineiramente pelo servigo
assistencial do Hospital Universitario Dr. Miguel Riet Corréa Junior (HU-FURG/Ebserh),
por meio de RT-gPCR em amostras de secrecdo respiratdria, conforme os protocolos
institucionais vigentes no periodo analisado. O presente estudo ndo realizou coleta de
amostras bioldgicas nem execucdo de testes laboratoriais, tendo se baseado
exclusivamente na analise de resultados previamente registrados em prontuario eletrénico
e nos sistemas do Laboratorio de Apoio Diagnostico em Infectologia (LADI), laboratério
parceiro do hospital

Resultados

O estudo incluiu 44 gestantes sintomaticas com diagnostico confirmado de covid-
19 por RT-gPCR, que tiveram parto no Hospital Universitario da FURG (HU-FURG).

As caracteristicas sociodemogréficas e clinicas das gestantes estudadas podem ser
observadas na tabela 1. Em relacdo os aspectos sociodemograficos, a maioria das
participantes tinha entre 18 e 29 anos (47,7%), se autodeclararam brancas (63,6%),
realizaram o ensino medio completo (59,1%), referiram ndo ter companheiro (52,3%) e
exercerem atividade laboral (65,9%). Também, pode-se observar que 59,1% das méaes

eram multiparas.

Quanto aos aspectos clinicos, observou-se que 75% das gestantes ndo
apresentavam comorbidades prévias a gestacdo. Entre aquelas com condigdes crénicas,
destacaram-se hipertensdo arterial sistémica (9,1%) e diabetes mellitus (9,1%) como as

mais frequentes.

No que diz respeito as intercorréncias durante a gestacdo, a maioria nédo
apresentou complicacdes clinicas (61,4%). Entre as que apresentaram algum agravo,
identificou-se diabetes mellitus gestacional em 20,4%, pré-eclampsia em 11,4% e

hipertensdo gestacional em 2,3% das mulheres avaliadas.

Em relacdo ao diagndstico de infeccdo por SARS-CoV-2, a maioria das gestantes
teve infeccdo no terceiro trimestre de gestacdo. Entre as gestantes sintomaticas com

infeccdo confirmada por RT-gPCR, observou-se ampla variagdo nos valores de cycle
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threshold (Ct), variando de 14 a 40, conforme registros laboratoriais do Laboratorio de
Apoio Diagndstico em Infectologia (LADI) do HU-FURG

Considerando a relagdo inversa entre o valor de Ct e a carga viral, os resultados
foram classificados em cinco categorias, conforme proposto na literatura: (1) muito alta
carga viral (Ct < 20), observada em 13 gestantes (29,5%); (2) alta carga viral (Ct 20-25),
em 16 gestantes (36,4%); (3) carga viral moderada (Ct 26—30), em 7 gestantes (15,9%);
(4) baixa carga viral (Ct 31-35), em 5 gestantes (11,4%); e (5) carga viral minima (Ct >
35), em 3 gestantes (6,8%). Essa categorizacdo baseia-se em estudos que utilizam faixas
de Ct como estimativa indireta da carga viral e do potencial de replicagdo do SARS-CoV-
2, reconhecendo que valores mais baixos estdo associados a maior probabilidade de
deteccdo viral e maior sensibilidade diagndstica (15-16) Observa-se a predominancia de
gestantes com valores de Ct < 25 no momento da coleta, indicando elevada carga viral,
achado que pode estar relacionado ao protocolo institucional de testagem restrito a

gestantes sintomaticas.

Embora o valor de Ct possa refletir indiretamente a carga viral, ndo foi realizada
andlise estatistica entre os valores de Ct e a gravidade clinica. 1sso se deve ao fato de que,
ao longo do periodo analisado (2020-2023), o protocolo diagndstico institucional utilizou
diferentes kits comerciais para a realizacdo do RT-qPCR. Entre os principais Kits
empregados no periodo destacam-se 0s produzidos pela Bio-Manguinhos/Fiocruz e pela
Seegene, 0 que inviabilizou a padronizacdo direta dos valores de Ct para fins de

comparacdo estatistica.

Tabela 1. Caracteristicas sociodemograficas e clinicas das gestantes (n = 44)

Variavel Categoria n %

Faixa etaria (anos) 18-29 21 47,7
30-35 9 20,5
>36 14 31,8

Cor/raga Branca 28 63,6
Negra 7 15,9

Parda 5 11,4
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Valor de Ct (Cycle <20 13 29,5
Threshold
20-25 16 36,4
26-30 7 15,9
31-35 5 11,4
>35 3 6,8

Fonte: Dados do estudo.

Os desfechos gestacionais e neonatais podem ser observados na tabela 2. O tipo
de parto mais frequente foi cesareo (52,2%), seguido por parto vaginal (36,4%) e aborto
(11,4%). Em relacdo aos motivos de internacdo obstétrica para o parto, 0 mais frequente
foi o trabalho de parto (38,6%), seguido por ruptura prematura de membranas (27,3%),

aborto (11,4%) e outros motivos obstétricos (18,1%).

Em relacdo aos desfechos neonatais, 84,1% dos recém-nascidos apresentaram
Apgar >7 no 5° minuto, enquanto 4,5% tiveram Apgar <7. A maioria nasceu a termo, com
idade gestacional >37 semanas (70,4%), e 18,2% foram prematuros. Quanto ao peso ao

nascer, 72,7% apresentaram peso >2500 g e 15,2% baixo peso ao nascer (<2500 g).

Tabela 2. Desfechos gestacionais e neonatais (n = 44)

Variavel Categoria n %

Via de parto Vaginal 16 36,4
Cesarea 23 52,2

Motivo da internacdo Parto 17 38,6
RPM 12 27,3
Hipertensdo 3 6,8
Diabetes descompensada 2 45
Aborto 5 11,4

Outro 5 6,8
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Idade gestacional <37 semanas 8 18,2
>37 semanas 31 70,4

Peso ao nascer <2500 g 7 15,2
>2500 g 32 72,7

Apgar 5° minuto <7 2 4,5
>7 37 84,1

Nota: Para as variaveis via de parto, idade gestacional, peso ao nascer e Apgar no 5°
minuto, o numero total de observacgdes corresponde a n = 39, em virtude da exclusdo dos
casos de aborto (n =5).

Fonte: Dados do estudo.

Discussao

No presente estudo, observou-se que 95% das gestantes apresentaram diagndéstico de
infeccdo por SARS-CoV-2 no terceiro trimestre da gestacdo. Esse achado indica que 0s
desfechos gestacionais e neonatais descritos refletem predominantemente o impacto da
infeccdo materna nesse periodo especifico. Embora a literatura ainda ndo apresente
consenso quanto ao trimestre de maior vulnerabilidade aos efeitos da covid-19 na
gestacdo, a elevada concentracdo de casos no terceiro trimestre limita a extrapolacao dos

resultados para infec¢Bes ocorridas em periodos gestacionais mais precoces.

A predominancia de infeccdo no terceiro trimestre também deve ser considerada na
interpretacdo dos desfechos obstétricos observados, uma vez que esse periodo coincide
com maior vigilancia clinica, maior frequéncia de internacGes e tomada de decisbes
assistenciais mais imediatas em relacdo ao parto. Dessa forma, tanto a elevada frequéncia
de ruptura prematura de membranas quanto a maior proporcao de cesarianas observadas
podem refletir ndo apenas o efeito da infeccdo por SARS-CoV-2, mas também o contexto

clinico e assistencial do final da gestacéo.
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A ruptura prematura de membranas (RPM) representou 27,3% das internages em
nossa amostra, configurando-se como o segundo principal motivo de internagéo e
apresentando frequéncia superior a descrita em estudos prévios com gestantes infectadas
por SARS-CoV-2. A revisdo sistematica de Di Mascio et al. (2020), que avaliou infec¢des
por coronavirus em gestantes, identificou prevaléncia aproximada de 20,7% de RPM.
Mais recentemente, um estudo peruano conduzido por Angulo-Fernandez et al. (2023)
analisou separadamente gestantes sintomaticas e assintomaticas, encontrando prevaléncia
de RPM de 26,8% entre as sintomaticas, em contraste com 9,8% entre as assintomaticas,
0 que representa um risco quase trés vezes maior de ruptura com manifestacGes clinicas
da infeccdo (PR =2,73; 1C95%: 1,51-4,94). Assim, embora nao seja possivel estabelecer
relacdo causal no presente estudo descritivo, 0 percentual observado mostra-se elevado
quando comparado a literatura disponivel.

Nesse contexto, evidéncias adicionais da literatura reforcam a relevancia da RPM
como desfecho obstétrico associado a infecgdo por SARS-CoV-2 durante a gestacdo. A
revisao sistematica conduzida por Akhtar H et al. (2020) incluiu a ruptura prematura de
membranas, tanto a termo quanto pré-termo, entre os principais desfechos adversos
relatados em gestantes com covid-19, indicando que esse evento tem sido descrito de
forma recorrente em diferentes cenarios clinicos. Evidéncia complementar é fornecida
pelo estudo prospectivo multicéntrico de Oscar Martinez-Perez et al. (2021), que
demonstrou associacao estatisticamente significativa entre a infeccdo por SARS-CoV-2
e maior ocorréncia de ruptura prematura de membranas a termo, mesmo apds ajuste para
potenciais fatores de confusdo (aOR = 1,70; 1C95%: 1,11-2,57). Mais recentemente, o
estudo brasileiro de Ximenes RA et al. (2024) também incluiu a RPM entre os desfechos
maternos associados a infec¢do pelo SARS-CoV-2, corroborando a consisténcia desse
achado na literatura. Em conjunto, esses resultados sustentam que a RPM tem sido
descrita de maneira reiterada como complicacdo obstétrica em gestantes com covid-19,

particularmente naquelas com infeccdo sintomatica.

No contexto local, dados populacionais prévios a pandemia também fornecem
importante referéncia para a interpretacdo dos achados. Em estudo de base populacional
realizado no municipio de Rio Grande, no ano de 2014 identificou prevaléncia de 3,1%
de ruptura prematura de membranas pré-termo entre gestantes residentes na cidade, em
uma populacdo geral ndo exposta ao SARS-CoV-2 (17). Embora se trate de um dado

anterior a pandemia e restrito a PPROM, esse valor é substancialmente inferior ao
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percentual de RPM observado na presente amostra, composta por gestantes sintomaticas
com covid-19. No entanto, diferengas metodoldgicas, temporais e de perfil populacional
impedem comparacdes diretas ou inferéncias sobre tendéncias ao longo do tempo, de
modo que esse dado deve ser interpretado apenas como referéncia epidemioldgica local
pré-pandemia.

A possivel relacdo entre covid-19 e RPM tem sido discutida na literatura em razéo
de mecanismos fisiopatoldgicos associados a infec¢do viral. A resposta inflamatéria
sistémica induzida pelo SARS-CoV-2, caracterizada pela liberagdo de citocinas proé-
inflamatérias (como IL-6, IL-8 e TNF-a) e influxo de leucdcitos, pode ativar
metaloproteinases responsaveis pela degradacdo do colageno presente nas membranas
corioamnidticas, reduzindo sua resisténcia e favorecendo a ruptura (18). Além disso, o
aumento do estresse oxidativo e 0s processos de apoptose no amnio e corio, descritos em
estudos recentes, podem comprometer a integridade dessas estruturas, contribuindo para
enfraquecimento e risco aumentado de RPM (19). Alteragdes placentarias relatadas em
gestantes infectadas — como malperfus@o, microtrombos, vilite e intervilosite — também
podem afetar indiretamente as membranas fetais ao gerar microareas de isquemia e
fibrose, prejudicando a integridade do amnio-corio e aumentando a vulnerabilidade a
ruptura (20). Estudos mais recentes tém explorado ainda a possibilidade de envolvimento
da Kisspeptina, hormonio relacionado ao remodelamento trofoblastico e regulacéo imune,
cuja expressdo alterada foi observada em placentas de gestantes com covid-19. A
desregulacdo desse sistema poderia, de forma indireta e especulativa, contribuir para o
ambiente inflamatorio e oxidativo associado ao risco de RPM, embora essa hipétese ainda
careca de confirmacdo em estudos clinicos mais robustos (21). Dessa forma, 0s
mecanismos descritos na literatura ajudam a contextualizar o achado de RPM observado
em nossa amostra. Ainda que nosso estudo ndo permita identificar causalidade, a
combinacdo entre inflamacdo, estresse oxidativo e alteracdes placentarias induzidas pela
infeccdo viral pode explicar, ao menos em parte, a maior frequéncia de RPM entre as

gestantes sintomaticas analisadas.

Em relacdo aos abortos registrados, ndo foi possivel determinar se as gestantes
apresentavam infeccdo ativa por SARS-CoV-2 no momento da perda gestacional, em
razdo da auséncia de registros clinicos e laboratoriais padronizados que permitissem

estabelecer essa relagdo temporal. Dessa forma, ndo é possivel inferir associacdo entre a
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infeccdo por covid-19 e os casos de aborto observados neste estudo, o que deve ser
considerado na interpretacdo dos achados.

O tipo de parto destacou-se entre os desfechos gestacionais, com elevada proporgao
de partos cesareos na amostra estudada. A cesariana foi a via de parto mais frequente
(52,2%), sendo que todos os procedimentos apresentavam indicagdo médica ou obstétrica
registrada em prontudrio, ndo tendo sido identificados casos de cesariana eletiva por
escolha materna. Esse percentual € superior ao observado no periodo imediatamente
anterior a pandemia no municipio de Rio Grande, quando a taxa de cesariana foi de 49,5%
em 2019, segundo os inquéritos perinatais de base populacional realizados por Cesar et
al. (2021). Ressalta-se, entretanto, que o municipio historicamente apresenta elevadas
taxas de cesariana, tendo registrado percentuais ainda mais altos em anos anteriores, como
54,2% em 2016 e 61,5% em 2013. Dessa forma, os achados sugerem a manutengéo de
um patamar elevado de cesarianas no contexto da pandemia, com discreto aumento em
relacdo ao padrdo local mais recente, mais do que uma ruptura abrupta da tendéncia

historica.

No cenario internacional, estudos conduzidos durante a pandemia relataram taxas
ainda mais elevadas de cesariana entre gestantes com covid-19. O estudo INTERCOVID,
conduzido por Villar et al. (2021), identificou taxa de cesariana de 72,2% entre gestantes
infectadas, em contraste com 39,4% nas mulheres sem diagndstico. Resultados
semelhantes foram identificados por Knight et al. (2020) que relataram aproximadamente
60% dos partos de mulheres com covid-19 ocorreram por via cirurgica. Esses achados
tém sido associados, sobretudo, a maior gravidade clinica materna, a presenca de

complicacOes obstétricas e a condutas assistenciais adotadas em contextos de maior risco.

Cabe destacar, entretanto, que diretrizes da Organizacdo Mundial da Saude refor¢cam
que a via de parto deve ser definida com base em indicacdo obstétrica individualizada,
ndo devendo ser determinada exclusivamente pela infeccdo por SARS-CoV-2, 0 que
reforca a necessidade de interpretar a elevada frequéncia de cesarianas observada neste

estudo a luz do perfil clinico das gestantes e do contexto assistencial local.

A seguir, destaca-se 0 achado relacionado aos valores de Ct. No presente estudo,
observou-se que a maioria das gestantes sintomaticas apresentou valores de Ct inferiores
a 25, sendo 29,5% com Ct < 20 e 36,4% entre 20-25, 0 que sugere elevada carga viral na

admissdo hospitalar. Essa observacdo é consistente com a literatura, que aponta que
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valores de Ct baixos estdo associados a maior carga viral e, potencialmente, a maior
severidade clinica da covid-19 (15,16,22). Em gestantes, estudos tém demonstrado
associacdo entre valores baixos de Ct e risco aumentado de complica¢fes obstétricas,
como observado no estudo de Tanacan et al. (2021). Sarwat et al. (2024) também propdem
que cargas virais elevadas demandam vigilancia obstétrica ampliada, dado o potencial
impacto clinico. Além disso, estudos sugerem que niveis mais elevados de replicacéo
viral podem estar associados a inflamacdo placentéria e a mecanismos de malperfusdo

materna (25).

Entretanto, é importante ressaltar que o valor de Ct ndo representa um marcador
absoluto de carga viral. Sua interpretacdo pode ser influenciada por muiltiplos fatores,
incluindo o tempo transcorrido desde o inicio dos sintomas, a qualidade da amostra
coletada e, de forma relevante, a variabilidade entre diferentes plataformas diagnosticas
e kits comerciais de RT-qPCR. Durante o periodo do estudo, os kits mais utilizados nos
servicos de saude incluiam os produzidos pela Bio-Manguinhos/Fiocruz e pela Seegene,
0s quais apresentam diferencas metodologicas, como alvos génicos amplificados, limites
de deteccdo e parametros de amplificacdo, podendo resultar em variagdes nos valores de

Ct obtidos para uma mesma carga viral.

Dessa forma, embora a elevada proporc¢éo de gestantes com Ct < 25 em nossa amostra
reforce a presenca de infeccdo com alta carga viral no momento da internacdo, tais
resultados devem ser interpretados com cautela e sempre em conjunto com o contexto
clinico e laboratorial, conforme recomendado na literatura recente (26). Considerando o
delineamento descritivo do estudo, ndo é possivel estabelecer relacdes causais, mas 0s
achados reforcam a relevancia do Ct como um marcador complementar na avaliacdo da

gravidade da infeccdo em gestantes sintomaticas.

O perfil sociodemografico das gestantes analisadas também fornece elementos
relevantes para a compreensdo dos achados clinicos. Observou-se predominancia de
mulheres jovens, com escolaridade até o ensino médio e propor¢do expressiva sem
companheiro. Esse conjunto de caracteristicas € amplamente reconhecido na literatura

como marcador de vulnerabilidade social entre gestantes no Brasil.

Estudos nacionais de base populacional mostram que gestantes com menor
escolaridade apresentam maior probabilidade de enfrentar barreiras de acesso ao pré-

natal, piores condic¢Ges socioecondmicas e maior susceptibilidade a desfechos obstétricos
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adversos (27-28). A escolaridade reduzida também esta associada a insercéo precaria no
mercado de trabalho e maior exposic¢éo a riscos ambientais e ocupacionais, fatores que se

agravam durante contextos epidemioldgicos como a pandemia de covid-19.

Segundo Pinto et al. (2011), familias chefiadas por mulheres apresentam maior
exposicdo a precarizacdo econbmica, inseguranca laboral, sobrecarga de
responsabilidades domésticas e parentais, além de maior dificuldade de acesso a direitos
e servicos publicos — elementos que, em conjunto, configuram um cenario de

vulnerabilidade social acentuada.

Esse contexto de precarizacdo econdémica mostrou-se especialmente relevante
durante a pandemia de covid-19, uma vez que é amplamente reconhecido que familias
em maior vulnerabilidade social enfrentaram dificuldades para adquirir itens basicos de
protecdo individual e ambiental, como mascaras, alcool 70% e desinfetantes. Além disso,
condicdes habitacionais precarias, frequentemente marcadas por superlotacdo e espacos
reduzidos, dificultam o distanciamento fisico e aumentam o risco de transmissédo de

infeccdes respiratorias.

Embora tais fatores componham o cenario mais amplo de vulnerabilidade social no
pais, cabe ressaltar que o presente estudo ndo avaliou diretamente as condicOes
socioecondmicas ou habitacionais das gestantes incluidas. Assim, essas informacgdes sao
apresentadas apenas como contextualizacdo epidemioldégica e ndo devem ser
interpretadas como determinantes individuais da infeccdo por SARS-CoV-2 no grupo

analisado.

A exposicdo ocupacional reforca esse cenario. Cerca de duas em cada trés gestantes
(65%) trabalhavam durante a gestacdo, muitas em atividades presenciais, o que pode ter
ampliado sua vulnerabilidade a infeccdo. Esse achado é compativel com evidéncias que
apontam o trabalho presencial como fator de risco para covid-19 devido a maior interacdo
social, ventilacdo inadequada de ambientes e circulacdo de individuos assintomaticos
(29,30). Pesquisas recentes confirmam esse padrdo, indicando maior risco de infeccdo em
trabalhadoras que permanecem em atividades presenciais (31,32). Assim, a alta
proporcdo de gestantes trabalhadoras em nossa amostra contribui para contextualizar

potenciais vias de exposi¢do ao SARS-CoV-2 durante o periodo gestacional.
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Por fim, quanto aos desfechos neonatais avaliados, observou-se que a maioria dos
recém-nascidos apresentou Apgar >7, enquanto 4% tiveram Apgar <7. Em relagdo ao
peso ao nascer, 15,2% dos neonatos apresentaram baixo peso (<2500 g). J& a idade
gestacional estimada pelo método de Capurro indicou que 18% dos nascidos eram

prematuros.

No que se refere ao escore de Apgar, verificou-se que a vitalidade neonatal imediata
foi, em geral, preservada, uma vez que a maior parte dos recém-nascidos apresentou
Apgar >7 no primeiro e no quinto minuto. Apenas 4% tiveram Apgar <7, indicando baixa
frequéncia de depressdo neonatal inicial na amostra. Esses achados sdo consistentes com
outros estudos, como o de Du et al. (2024), que também identificou prevaléncia baixa de
Apgar <7 entre recém-nascidos de gestantes com covid-19 (1,49%) e, crucialmente, ndo
observou diferenca significativa quando comparados aos neonatos de gestantes nédo
infectadas. De forma semelhante, Elenga et al. (2022) também descrevem escores de
Apgar predominantemente adequados entre filhos de mées infectadas, reforgando que a
infeccdo materna, sobretudo em quadros leves e moderados, ndo parece comprometer a

vitalidade neonatal imediata.

Em relacdo ao peso ao nascer, observou-se que 15,2% dos neonatos apresentaram
baixo peso (<2500 g). Esse valor supera a média brasileira, que gira em torno de 8%
segundo a OPAS, e também esta acima do padrao observado na nossa regido: Cesar et al.
(2021) (33), em série historica de Rio Grande, encontraram prevaléncia estavel de
aproximadamente 9% e 10%, nos ultimos anos analisados, de baixo peso ao nascer.
Quando comparado a literatura internacional sobre covid-19 na gestacdo, o percentual
encontrado em nosso estudo também se mostra mais elevado: Du et al. (2024) relataram
prevaléncia de 2,68% entre gestantes infectadas pelo SARS-CoV-2, sem diferenca
significativa em relacdo as ndo infectadas. Apesar dessa discrepancia numérica, €
importante destacar que o presente estudo possui amostra reduzida e ndo conta com grupo
controle, o que impossibilita atribuir o maior percentual de baixo peso exclusivamente a
infeccdo por SARS-CoV-2.

No que se refere a idade gestacional avaliada pelo método de Capurro, observou-se
que 18% dos recém-nascidos eram prematuros. Esse percentual é superior a média
nacional: segundo boletim epidemioldgico do Ministério da Saude (34), a prevaléncia de

nascimentos prematuros no Brasil gira em torno de 11,8%. Estudos realizados no proprio
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municipio, como a série histérica conduzida por Cesar et al. (2021), mostram que a
prematuridade tem se mantido elevada na regido ha mais de uma década, variando entre
15% e 17%. Essa persisténcia sugere que fatores estruturais e socioecondomicos locais
desempenham papel relevante nesse desfecho. Assim, embora a prevaléncia encontrada
em nossa amostra seja elevada, ndo é possivel atribui-la & infeccdo por SARS-CoV-2,
uma vez que a prépria regido ja apresentava prematuridade elevada antes da pandemia.

LimitagGes do estudo

Este estudo apresenta algumas limitagdes que devem ser consideradas na
interpretacdo dos resultados, inerentes ao delineamento retrospectivo e ao uso de dados
secundarios. Inicialmente, a amostra pretendia incluir gestantes com diagndstico de
covid-19 confirmado tanto por RT-qPCR quanto por testes rapidos. No entanto, devido a
substituicdo do sistema de registro hospitalar durante o periodo de coleta de dados, parte
dos resultados dos testes rapidos foi perdida, impossibilitando o acesso e a inclusao dessas
pacientes na analise.

Além disso, a sensibilidade do RT-gPCR para deteccdo do SARS-CoV-2 varia
conforme 0 momento da coleta da amostra emrelagéo ao inicio dos sintomas, sendo maior
nos primeiros dias da fase sintomatica. Considerando que os protocolos de testagem e 0s
critérios para indicacdo do exame foram modificados ao longo da pandemia, é possivel
que casos tenham sido subdiagnosticados, especialmente quando a coleta ocorreu fora da
janela temporal ideal, ndo se podendo descartar a subestimacdo do numero real de
gestantes infectadas no periodo estudado.

Além disso, deve-se considerar a possibilidade de resultados falso-negativos do
teste de RT-gPCR, especialmente quando a coleta da amostra ocorreu fora da janela
temporal ideal ou em funcdo de variaveis técnicas inerentes ao método e diferentes
protocolos, o que pode ter contribuido para a subestimacdo do niamero real de gestantes
infectadas pelo SARS-CoV-2 no periodo estudado.

Cabe destacar que o presente estudo incluiu exclusivamente gestantes
sintomaticas com diagndstico confirmado de SARS-CoV-2, ndo contemplando casos de
infeccdo assintomatica. Considerando que gestantes assintomaticas também podem ter
sido infectadas durante o periodo estudado, é possivel que o nimero real de gestantes

com infeccdo por SARS-CoV-2 tenha sido subestimado, o que pode ter impactado o
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tamanho da amostra e limita a generalizagdo dos achados para o conjunto de gestantes
infectadas.

Outro fator limitante refere-se a auséncia de um grupo controle de gestantes ndo
infectadas, o0 que restringe a capacidade de estabelecer relaces causais e de comparar
desfechos entre gestantes com e sem covid-19. Ademais, 0 nimero relativamente
reduzido de gestantes positivas para SARS-CoV-2 pode estar relacionado ao fato de que,
na instituicdo, apenas gestantes sintomaticas eram testadas por RT-qPCR, o que pode ter
contribuido para a subestimacdo de casos assintomaticos e limitado a generalizacdo dos
achados.

Outra limitacéo relevante refere-se a auséncia de informacdes padronizadas sobre
a gravidade clinica da covid-19 nas gestantes incluidas no estudo. Embora todas as
participantes fossem sintomaticas, ndo foi possivel classificar os casos segundo escalas
de severidade clinica amplamente utilizadas na literatura, que distinguem quadros leves,
moderados, graves e criticos, nem detalhar de forma sistematica quais sintomas
motivaram a indicacdo do teste molecular. Essa informacdo teria permitido uma analise
mais direta da relacdo entre gravidade materna, carga viral estimada e desfechos
gestacionais e neonatais, uma vez que a severidade clinica da infeccdo constitui um
importante mediador de complicagdes obstétricas e neonatais. A indisponibilidade desses
dados limita a interpretacao dos achados, especialmente no que se refere a analise do valor
de Ct de forma isolada, e deve ser considerada na leitura dos resultados.

Adicionalmente, o presente estudo ndo avaliou aspectos relacionados a saude
mental das gestantes, os quais podem ter sido significativamente impactados pelo
contexto da pandemia de covid-19 e, potencialmente, influenciado desfechos gestacionais

e neonatais, devendo essa dimensdo ser considerada na interpretacdo dos resultados.

Conclusao

O presente estudo descreveu o perfil clinico, obstétrico e sociodemografico de gestantes
sintomaticas com infeccdo por SARS-CoV-2 confirmada por RT-gPCR que realizaram
parto no HU-FURG/Ebserh entre 2020 e 2023. Observou-se elevada frequéncia de
ruptura prematura de membranas e de partos cesareos, bem como predominio de valores
baixos de Ct, sugerindo alta carga viral no momento do diagndstico, embora esses

achados devam ser interpretados com cautela.
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Destaca-se que a grande maioria das gestantes foi diagnosticada no terceiro
trimestre da gestacdo, de modo que os desfechos observados refletem predominantemente
0 impacto da infeccdo materna nesse periodo especifico. Apesar da elevada frequéncia de
alguns desfechos adversos quando comparados a dados locais pré-pandémicos e a
literatura, o delineamento descritivo, a auséncia de grupo controle, a inclusdo exclusiva
de gestantes sintomaticas e limitacBes inerentes ao diagnostico molecular impedem

inferéncias causais.

Ainda assim, os achados reforcam a importancia do acompanhamento clinico e
obstétrico cuidadoso de gestantes sintomaticas com covid-19, especialmente no final da
gestacdo, e contribuem para a compreensdo dos desfechos associados a infec¢do por
SARS-CoV-2 em um contexto hospitalar do sul do Brasil.
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