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RESUMO

A COVID-19 é uma doenca infectocontagiosa, que atinge principalmente o sistema respiratorio, bem
como o comprometimento de multiplos o6rgdos. Visto que as gestantes estdo mais vulneraveis a
desenvolver problemas vasculares, especialmente voltados a formacéo de trombo, e por esse motivo a
gravidez deve ser considerada uma condigéo de alto risco durante a pandemia de COVID-19. Trata-se
de uma revisdo integrativa da literatura que utilizou a Biblioteca Virtual de Sadde (BVS), o Portal de
Periodicos da CAPES e a Web of Science como locais de pesquisa, onde foram coletados os dados por
meio dos descritores: COVID-19; SARS-COV-2; Pregnant; thombosis; com diferentes tentativas de
cruzamentos, realizadas com auxilio dos operadores booleanos “and” e “or”, durante os meses de margo
a abril de 2022, preenchendo-se o formulario de coleta com as variaveis: titulo do artigo, objetivo do
trabalho, local de pesquisa, ano, método empregado e principais resultados dos estudos. Adotou-se como
critérios de elegibilidade: estar na modalidade de artigo e texto na integra, que abordam a tematica,
disponibilizados nos idiomas: portugués, espanhol, inglés e chinés, sendo a populagdo de 166 estudos
e a amostra final de 14 producdes. Apos a delimitagdo amostral, os artigos foram lidos na integra e
apresentada uma sintese dos dados principais dos estudos por meio de um quadro descritivo do material
encontrado. Constatou-se, em sintese, que as mulheres gravidas apresentaram quadro clinico inicial
semelhante ao da populagdo geral que progride para complicacbes hemostaticas em veia, artéria,
pulméo, coagulacio disseminada e trombofilia. As alteracOes laboratoriais predominantes nestes casos
foram trombocitopenia, elevacdo de D-dimero, leucopenia, linfopenia, diminuicdo de fibrinogénio e
significancia da proteina C reativa, além de que as gravidas mais afetadas foram aquelas com idade mais
avancada, no terceiro trimestre de gestacdo e com presenca de comorbidade, como as pulmonares,
hipertensas, obesas, com diabetes mellitus ou trombofilia, desencadeando desfechos maternos graves,
como SDRA, sepse, faléncia mdltipla de 6rgdos, hemorragia/choque, problemas cardiacos, com
necessidade de ventilacdo mecénica, internacdo em UTI, cesariana de emergéncia com consequente
parto prematuro que pode resultar em Obito neonatal. Dessa forma, este estudo pode alertar os
profissionais de salde que prestam assisténcia direta as gravidas quanto ao agravamento do quadro
clinico com eventos trombéticos significativos que afetem tanto a salide da mae quanto a do bebé.

Palavras-chave: COVID-19; SARS-COV-2; Gravidez; Trombose.



ABSTRATC

COVID-19 is an infectious disease that primarily affects the respiratory system and can also cause
multiorgan and systemic dysfunctions. Since pregnant women are more likely to develop vascular
problems, especially those related to blood clots, being pregnant during the COVID-19 pandemic should
be considered a high-risk condition. This study aims to characterize the clinical and epidemiological
profile of pregnant women affected by thrombosis and with a history of COVID-19. This is an
Integrative Literature Review, carried out in the Virtual Health Library (VHL), the CAPES Periodicals
Portal, and the Web of Science databases, using the descriptors: “COVID-19”; "SARS-COV-2";
“Pregnant” and “thrombosis” It employed in the search the Boolean operators “AND” and “OR”, during
March and April 2022, the data collection form was filled with the variables: article title, the objective
of the work, place of research, year, the method used and main results of the studies. Inclusion criteria
were: articles made available in full version and published in Portuguese, Spanish, English, and Chinese,
resulting in 166 studies with a final sample of 14 papers. After the final delimitation of the sample, the
articles were then read and the outstanding data found was present through a descriptive table. The
results indicate that pregnant women have a clinical case similar to the general population, which
consists of showing signs of progress to hemostatic complications in vein, artery, lung, disseminated
coagulation, and thrombophilia. The main laboratory alterations in these cases were thrombocytopenia,
the elevation of D-dimer, leukopenia, lymphopenia, decrease in fibrinogen, and affected significance of
C-reactive protein, in addition to the fact that the majority of pregnant women were those with more
advanced age, in the third trimester of pregnancy and had comorbidities such as pulmonary,
hypertensive, obese, with diabetes mellitus or thrombophilia, leading to serious maternal outcomes, such
as ARDS, sepsis, multiple organ failure, hemorrhagic shock, kheart problems, requiring mechanical
ventilation , ICU admission and cesarean section with consequent premature delivery, which can lead
to neonatal death. In this way, this study can alert health professionals who provide direct care to
pregnant women about the worsening of the clinical condition with significant thrombotic events that
affect both the health of the mother and the baby. Therefore, this study can serve as an alert to all health
care providers that serve and care for pregnant women about the complications in the health condition
related to severe thrombotic events and the impact on both mother and the baby.

Keywords: COVID-19; SARS-COV-2; Pregnant; Thrombosis
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1 INTRODUCAO

1.1 CONTEXTUALIZACAO DO PROBLEMA

O virus da covid-19 se espalhou rapidamente pelo mundo. No comec¢o de margo de
2020, a Organizacdao Mundial de Saide (OMS) decretou oficialmente a pandemia (CHIODINI,
2020). A pandemia da COVID-19 evidencia o problema de saude publica mais relevante ¢ atual
desde a gripe espanhola de 1918, ocasionando morbidade e mortalidade consideraveis em todo
o mundo (ZHOU et al., 2020). A SARS-COV-2 atinge principalmente o sistema respiratorio,
podendo provocar pneumonia grave e sindrome do sofrimento respiratério, bem como o
comprometimento de multiplos 6rgaos (WANG et al., 2020).

A pandemia ocasionada pela COVID-19 é a consequéncia da rapida disseminacao
internacional do SARS-CoV-2. Até 11 de fevereiro de 2022, mais de 404.910.528 milhdes de
infeccOes e 5.783.776 milhdes de mortes foram documentadas, resultando-se em uma das
pandemias mais extensas da histéria (WHO, 2021).

Segundo o Ministério da Saude (2021), até dia 13 de fevereiro de 2022, no Brasil foram
registrados 27.479.963 casos confirmados, com o total de 638.362 6bitos. Na regido Nordeste,
a quantidade de casos confirmados foi de 5.775.181 e 123.800 6bitos. Ja referente a Paraiba, 0
nimero de casos confirmados foi 542.931 e 9.942 6bitos (SAUDE, 2020).

De acordo com o Observatdrio Obstétrico Brasileiro Covid-19 (OOBr Covid-19), a
situacdo da mortalidade materna no Brasil sofreu sério agravamento com o surgimento da
pandemia, elevando a morte materna a niveis extraordinariamente altos, registrando-se que 0s
Obitos maternos desde a vigésima semana epidemioldgica do ano de 2021 ja superavam o
namero total de casos notificados do ano anterior. Os dados mostram que em 2020 ocorreram
544 6bitos em gravidas e puérperas, cerca de 12,2 ébitos semanal. A partir disso, até maio de
2021 ocorreram 911 dbitos com média semanal de 47,9 mortes (MORCEL, 2021).

Estudiosos apontam que as gestantes podem progredir para formas graves da COVID-
19, com descompensagdo respiratéria, principalmente aquelas que estdo por volta de 32 a 33
semanas de gestacdo, em decorréncia disso, algumas mulheres precisaram antecipar o parto
(CASTRO, 2021).

Apbs os relatos dos primeiros casos, o Brasil foi apontando negativamente com as
maiores evidéncias de mortes maternas relacionadas ao COVID-19. Em julho ocorreu a
divulgacdo de estudo feito entre janeiro a 18 de junho de 2020, que verificou a eventualidade
de 124 6bitos maternos, ainda citou que esses dados obtidos eram 3,5 vezes maiores que o total
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de mortes maternas por SARS-COV-2, que ocorreram em outros paises no mesmo periodo
(MORCELLI, 2021).

O Sistema de Vigilancia do Ministério da Saude tem verificado Gbitos em gravidas e
puérperas em consequéncia da COVID-19 no Brasil. Conforme o Boletim Epidemioldgico
Especial, a ocorréncia de sindrome respiratdria aguda grave (SARS) em gestantes atingiu 0,9%
e verificaram-se 199 dbitos por SARS em gestantes. Destes, 135 (67,8%) dbitos da SARS foi
ocasionada por COVID-19.

Ressalta-se que 56,3% das gravidas que faleceram estavam no 3° trimestre de gestacédo
e 65 gestantes (48,1%) manifestavam ao menos um fator de risco. Entre aquelas que morreram
por SARS em decorréncia da Covid-19, 74 (54,8%) estiveram internadas em UTI. Destas, 54
(73,0%) fizeram utilizacio de suporte ventilatdrio invasivo (SAUDE, 2020).

Estudos apontam consequéncias adversas associadas a COVID-19, apesar de suas
causas ainda néo terem sido definidas, sendo as mais manifestadas: trabalho de parto prematuro
(TPP), ruptura prematura de membranas (RPM), restricdo de crescimento fetal (RCF),
frequéncia cardiaca fetal (FCF) nédo tranquilizadora, baixo peso ao nascer, sofrimento fetal,
cesariana, pré-eclampsia (PE) sindrome de HEEP, hemorragia pds-parto, pneumonia materna,
intolerancia alimentar materna, asfixia fetal e natimortos (MENDOZA et al., 2020;
ORGANIZATION, 2020).

Os primeiros experimentos realizados na provincia de Wuhan, na China, e
posteriormente em varias localidades do mundo, expuseram na forma de estudos retrospectivos
e prospectivos a possibilidade de evidenciar a existéncia de disturbios tromboembdlicos que
variavam em média de 15% a 85%, de acordo com o método de diagndstico e da seriedade dos
individuos estudados (RIBES et al., 2020).

O Centro de Controle e Prevencdo de Doencas (CDC) em estudo de trés anos expds
uma ocorréncia anual de 547.596 casos de Tromboembolismo Venoso (TEV) nos individuos
hospitalizados (CONTROL; PREVENTION, 2012). Visto que a ocorréncia de TEV cresce ao
longo da internagdo como a decorréncia dos acréscimos dos fatores de risco. Relatorios expdem
que em meédia 78% dos pacientes internados possuem mais de uma condicao de risco para TEV
e cerca de 20% dos individuos apresentam em média trés fatores de risco (ANDERSON et al.,
1992).

A caréncia de prevencdo da TEV apropriada em pacientes hospitalizados ocasiona de
10% a 80% das ocorréncias de TEV, com mortalidade em cerca de 30% a 40% dos casos
(GEERTS et al., 2008; GEERTS et al., 2004).
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A literatura tem evidenciado desfecho materno e neonatal prejudicial na existéncia da
SARS-COV-2 moderados e graves. As gravidas infectadas por COVID-19 possuem
probabilidades elevadas de hospitalizacdo, bem como admissdo em unidade de terapia com
ventilacdo mecénica. Verificam-se taxas elevadas de parto pré-termo e cesariana na classe de
gestantes que manifestaram infec¢do por COVID-19 (ELLINGTON et al., 2020). Os indices de
prematuridade e cesariana variam entre 30% e 80% (ELLINGTON et al., 2020; KNIGHT et
al., 2020).

A vigilancia epidemioldgica no Brasil tem relatado ocorréncias de ébitos maternos
resultantes de desordens da COVID-19. As comorbidades mais relevantes relacionadas a
letalidade foram diabetes e doenca cardiovascular, obesidade, sendo similar a populagéo geral.
Quanto as consequéncias da COVID-19 para o feto, o desfecho frequente é o aumento da
prematuridade (KNIGHT et al., 2020; PIERCE-WILLIAMS et al., 2020), em virtude da
reducéo de crescimento fetal descrita entre 7% e 10% dos casos (DASHRAATH, PRADIP et
al., 2020; ELSHAFEEY et al., 2020).

A gravidez em mulheres infectadas pelo SARS-COV-2 também pode elevar o risco de
trombose placentaria. Em um estudo realizado com 20 gestantes, foi observada ma perfusédo
vascular fetal ou trombose vascular fetal em 10 destas, tendo como causa principal a deposi¢édo
de fibrina intravascular (BAERGEN; HELLER, 2020).

Nessa circunstancia, pode-se observar que a infec¢cdo por COVID-19 no decorrer da
gestacdo esta correlacionada a um elevado risco de distarbios trombdticos, em virtude da
hipercoagulabilidade gravidica intrinseca e ao estado hiperinflamat6rio que modifica a cascata
coagulativa ao longo da infeccdo pelo SARS-COV-2. Portanto, gestantes em estado grave
podem progredir para coagulopatia com bloqueio da microcirculagdo, causando bloqueio de
perfusdo e podendo evoluir para faléncia multipla de 6rgdos (MAKATSARIYA et al., 2020).

Dessa forma, este estudo se voltou para a investigacdo do perfil clinico e
epidemiolégico de mulheres infectadas pelo COVID-19 durante o processo gestacional que a
levou a um quadro de trombose como complicacdo da infeccdo, a fim de propiciar aos
profissionais de saude maior apropriacdo sobre 0 novo agravo e a¢fes mais céleres e eficazes

na prevengéo da complicagéo entre esse grupo especial.

1.2 QUESTAO NORTEADORA

Qual o perfil clinico e epidemioldgico peculiar ao grupo de mulheres que apresentaram

trombose venosa em decorréncia da infec¢do pelo COVID-19 durante o periodo gestacional?
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1.3 OBJETIVO

Caracterizar o perfil clinico e epidemioldgico da trombose em gestantes acometidas pela covid-
19.
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2 REFERENCIAL TEORICO

2.1 A PANDEMIA DA COVID-19: HISTORICO E CONSTATACOES

A sindrome respiratoria aguda grave, ocasionada pelo patégeno SARS-CoV-2 teve
inicio no final de dezembro de 2019 em Wuhan na China, se propagando rapidamente por todo
0 mundo, sendo declarada uma pandemia apenas em mar¢o de 2020. Os individuos
contaminados com SARS-CoV-2 podem apresentar-se assintomaticos ou sintomaticos; o
ultimo pode manifestar um extenso espectro clinico (NAQVI et al., 2021; WANG et al., 2020).

A transmissdo da COVID-19 ocorre por meio do contato de goticulas, as quais contém
particulas virais. Estas sdo qualquer forma pelo qual o individuo pode liberar o virus, como
tosse, espirro e muco (DIETZ et al., 2020).

O SARS-CoV-2 também pode se espalhar quando um individuo toca em superficies
contaminadas e em seguida toca em sua face, e dependendo do material das superficies, como
por exemplo, plésticos e aco inoxidavel, podendo permanecer infectado por até 3 dias (VAN
DOREMALEN et al., 2020).

De acordo com Gao et al, (2021), a causa mais provavel de contaminacfes
assintomaticas é o convivio e o contato proximo com pacientes, familiares, amigos e pessoas
que ja foram diagnosticadas. Individuos que coincidem com essa populacdo sdo considerados
de alto risco. O grupo familiar tornou-se um problema, pois alguns destes ndo desenvolvem
manifestacdes clinicas, porém o resultado do teste de acido nucléico € positivo, 0 que tem
ocasionado um impasse na prevencao e no tratamento da COVID-19.

Uma parcela da transmisséo do virus, entre individuos infectados pode acontecer antes
dos mesmos apresentarem sintomas (pré-sintomaticos). J& a outra parte nunca ira desenvolver
sintomas, estes sao 0s assintomaticos, porém podem transmitir a doenca para as demais pessoas
as quais tiveram contato (HE et al., 2020).

A replicagdo da SARS-CoV-2 normalmente ocorre no trato respiratorio superior e
inferior e é extremamente infeccioso. Dentre os fatores de risco estdo a idade, diabetes mellitus,
hipertensdo, doenca cardiaca cronica ou pulmonar e imunodeficiéncia (SALZBERGER et al.,
2021).

As manifestacdes clinicas mais frequentes incluem febre, tosse, mialgia, cefaleia,
diarreia e dispneia, com os sintomas variando de leve a moderado (GAO et al., 2021). Ja o
tempo de incubagdo pode durar de cinco dias a duas semanas, desta forma podendo transmitir
para outras pessoas (ROTHAN; BYRAREDDY, 2020).
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O RT-PCR é considerado o teste padrdo-ouro para o diagndstico da infeccdo do SARS-
COV-2 atraves da identificacdo do material genético em diferentes amostras, com alta
sensibilidade no lavage broncoalveolar e no cotonete nasofaringeo. Porém, varias condicdes
referentes aos individuos, ao método de coleta e a técnica de teste podem interferir na
sensibilidade desses testes. Em vista disso, um paciente com quadro clinico especifico ndo deve
descartar a probabilidade de COVID-19 (GOUDOURIS, 2021).

As analises sorologicas sdo recomendadas a partir da segunda semana de sintomas.
H& diversos testes disponiveis, com sensibilidade diferente e particularidades. Testes
laboratoriais como descri¢do de sangue completo D-dimer, ferritina e procalcitonin, testes de
coagulacdo, proteina C-reativa (PCR), desidrogenase lactica (LDH), aponta risco de patologia
com alta gravidade, como disturbios tromboembolicos, danos miocardicos e/ou prognostico
ruim (AZKUR et al., 2020; CHEN et al., 2020; KERMALI et al., 2020; VABRET et al.,
2020).

Os exames de imagem sdo Uteis para o diagndstico no momento em que existe um
quadro clinico compativel, e outros testes exibem resultados negativos ou estejam indisponiveis
(GOUDOURIS, 2021).

Os raios-X de térax sdo pouco sensiveis comparando-os com a tomografia
computadorizada, contudo sdo capazes de apontar endurecimentos bilaterais esparsos seguidos
de opacidades de vidro moido, imagens periféricas/subpleurais, principalmente nos lobos
inferiores (FOUST et al., 2020). Ja a ultrassonografia pulmonar possui boa sensibilidade, onde
os apanhados tipicos sdo nas linhas B, solidificacdo e espessamento pleural, tendo como
vantagens baixo custo e auséncia de exposi¢do a radiacdo e ndo necessita de sedacdo (SOFIA
etal., 2020; ZHANG et al., 2021).

As tomografias computadorizadas podem ser usadas como um instrumento de
organizacdo para mensurar as complicagdes do COVID-19 nos pulmdes dos individuos
(ALSHARIF; QURASHI, 2020). Contudo, é recomendado que o diagnéstico do SARS-COV-
2 tambem seja baseado na historia clinica e epidemiologica, histérico de contato com pacientes
positivos ou suspeitos, exames de imagens e laboratoriais e ndo somente através de testes
sorolégicos (WATSON; WHITING; BRUSH, 2020).

No decorrer da pandemia ndo existiu medicacao antiviral especifica para o tratamento
da COVID-19 de forma eficiente, porém alguns medicamentos foram utilizados na recuperagéo
dos pacientes de alto risco, como a dexametasona. A vacina € uma escolha eficaz para reduzir
as taxas de morbimortalidade, além de beneficiar os individuos que recebem, seja de forma

direta ou por meio de prote¢do comunitaria (LENG et al., 2021).


https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/lung-lavage
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0021755720301996?via%3Dihub#bib0010
https://www.sciencedirect.com/topics/medicine-and-dentistry/ground-glass-opacity
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A utilizagdo de mascaras e a préatica de higieniza¢do das maos, bem como restri¢do de
circulacdo da populacdo desempenharam um papel de suma importancia para diminuir a
propagacdo da COVID-19. Ademais, 0 uso continuo de mascaras pode ajudar a impedir que a
pandemia se espalhe novamente (LEUNG et al., 2020; ZENG et al., 2020).

Os Centros de Controle e Prevencdo de Doengas dos EUA recomendaram o uso de
mascaras faciais caseiras para utilizacdo da populacdo geral, nas quais as medidas de
distanciamento social s&o dificeis de serem mantidos, utilizando duas camadas de tecidos
permeaveis com 0s panos de camiseta que conseguem bloquear goticulas. Além disso, é
sugerido que as coberturas faciais sejam de multiplas camadas, para que consigam diminuir as
transmissdes por goticulas. Orienta-se que sejam produzidas de tecidos como de algodao, dessa
forma permitindo a lavagem e reutilizacdo (CDC, 2020).

E importante salientar que as intervencdes usadas na sindrome do desconforto
ventilatorio agudo (SDRA) também devem ser usadas na terapia de suporte de pacientes sob
cuidados de terapia intensiva, bem como nas estratégicas protetoras de ventilagdo mecénica,
uso da posicdo de prona, blogueio muscular e administracdo de conservantes de fluidos
(GATTINONI et al., 2020; PAN et al., 2020)

O periodo de cura para casos leves de COVID-19 é de aproximadamente duas
semanas, ja para casos graves é de seis semanas. Nos casos mais graves, este tempo varia entre
duas a oito semanas, podendo evoluir para 6bito (WEISSLEDER et al., 2020).

Os sintomas mais frequentes na maioria dos pacientes no pés COVID-19 sdo fadiga,
fraqueza muscular, dificuldade de sono, depressao e/ou ansiedade. J& 0s pacientes mais graves
manifestaram risco elevado de anormalidade por difusdo pulmonar, fraqueza muscular, e

complicacdes psicoldgicas (HUANG et al., 2021).

2.2 COMPLICACOES DA COVID-19 NA GESTACAO

Os Institutos Nacionais de Saude (NIH) classificam a COVID-19 em classes, como:
Assintomaética ou Pré-sintomatica, Doenca leve, doenca moderada, doenca grave, na qual pode
ser explicitada (PANEL, 2020): Assintomatica: refere-se ao paciente com teste positivo para
SARS-CoV-2, mas estdo sem sintomas;

- Leve: o individuo apresenta alguns sinais e sintomas como febre, tosse, dor de
garganta, dor de cabeca, porém ndo apresenta falta de ar, dispneia ou imagem anormal;

- Moderada: manifesta indicios de doenca do trato respiratorio inferior por exames

clinicos ou imagem e uma saturagé@o de oxigénio (SpO2) >93% em ar ambiente;
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- Grave: apresenta indices respiratorios >30 respiragdes por minuto, a SpO2 <93% em
ar ambiente, proporcao de oxigénio de presséao parcial arterial para fragdo de oxigénio inspirado
(PaO2/Fi02) < 300, ou infiltragdes pulmonares >50%;

- Critica: o paciente desenvolve insuficiéncia respiratéria, choque séptico e/ou
disturbios de multiplos 6rgéos.

Apesar de que 0 SARS-CoV-2 pressupde o surgimento de sintomas respiratérios para
sua investigacdo, também pode ocorrer doencas extrapulmonares, problemas tromboticos,
danos miocardicos, sintomas gastrointestinais, insuficiéncia renal aguda, hiperglicemia e
cetose, lesdo hepatocelular, doencas neurolégicas, sintomas oculares e manifestacGes
dermatoldgicas (BARAL et al., 2020; GUPTA et al., 2020). Essas manifestacfes podem surgir
em pacientes sem disfuncdo organica pré-existentes, assim como em sujeitos com
comorbidades, como individuos com obesidade, hipertensdo arterial, e patologia hepatica
cronica, dentre outros (GRACIA-RAMOS et al., 2021).

Os pulmdes séo os primeiros 6rgaos alvos a serem afetados pelo COVID-19. Depois
de infectar / contaminar os pulmdes, os patdgenos infiltrados conseguem invadir a circulagédo
sanguinea e posteriormente chegar aos rins, podendo se acumular e lesionar as células
residentes. Em vista disso, o rim é um dos 6rgdos extrapulmonares que constantemente esta
comprometido. Individuos com forma critica dessa patologia sdo mais predispostos a lesdes
renais (CHEN, N. et al., 2020).

Os danos ocasionados nos rins pelo SARS-COV-2 frequentemente apresentam lesdes
tubulares com anomalias urinarias 6bvias. O aumento dos niveis de creatinina sanguinea e
nitrogénio de uréia afeta a filtracdo glomerular (BETJES, 2013; NAICKER et al., 2020). Ja a
proteindria € comum nestes pacientes, porém regularmente € leve (GUZIK et al., 2020).

O Coronavirus 2019 apresenta uma disfuncdo multiérgdos grave que além das
complicacdes cardiorrespiratorias prejudica o funcionamento do sistema nervoso central (SNC)
(STEARDO; STEARDO; VERKHRATSKY, 2020)

A disseminacdo do agente infeccioso ndo se limita a esses organismos, levando em
consideracdo que a manifestacdo da enzima conversora de angiotensina (ACE2) é encontrada
em outros 6rg&os como, coracao, rim, endotélio e SNC (UHLEN et al., 2015).

O surgimento de lesdo hepatica no decorrer da infeccdo pelo SARS-COV-2
normalmente acontece durante a internacdo aguda e estd relacionada ao prolongamento da
internacdo  hospitalar, observando-se um escore pulmonar ruim na tomografia

computadorizada, seriedade da patologia e aumento da mortalidade. Em vista disso, a


https://www.nature.com/articles/s41398-020-00949-5#ref-CR12
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existéncia de degeneracBes hepéaticas exige uma assisténcia proxima e um controle
individualizado conforme as circunstancias dos pacientes (GRACIA-RAMOS et al., 2021).

Ultimamente uma enorme série de desordens neuroldgicas tem sido associada a
pacientes com SARS-CoV-2, indicando a possibilidade de que o0 COVID-19 pode afetar tanto
o sistema nervoso central (SNC) quanto o periférico. Os indicios mais comuns relacionados ao
SNC séo cefaleia, tontura, doenga cerebrovascular aguda e/ou consciéncia reduzida e
encefalopatia (MAO et al., 2020). Referente ao Sistema Nervoso Periférico pode ocorrer
modificacdes no paladar e/ou olfato e polineuropatia e/ou neuralgia (CUI, Y. et al., 2020).

Os desequilibrios hemostaticos mais persistentes no SARS-COV-2 apresentam niveis
de D-dimero elevados e trombocitopenia leve, os quais estdo relacionados a uma necessidade
elevada de ventilacdo mecénica; internacdo em unidade de terapia intensiva (UTI); ou podem
levar a morte (LIPPI; FAVALORO, 2020; LIPPI, GIUSEPPE; PLEBANI, MARIO; HENRY,
BRANDON MICHAEL, 2020).

Pressupde-se que a miocardite fulminante é uma evidencia clinica da covid-19, a qual
pode ocasionar um disturbio sistolico ventricular esquerdo ou até um choque cardiogénico
(ARCELUS et al., 1991; COHEN et al., 2013; LIU et al., 2016; SPYROPOULOS et al., 2018).
A ocorréncia de trombose em pacientes criticos é elevada e os episodios tromboticos
aconteceram mesmo com a utilizag&o profilatica de heparina de baixo peso molecular (LMWH)
(MIESBACH; MAKRIS, 2020). (MIESBACH; MAKRIS, 2020).

Diversos pacientes com SAR-COV-2 grave manifestam desequilibrios na coagulacéo
que se assemelham a outras coagulopatias sistémicas relacionadas as infeccdes graves bem
como a microangiopatia trombotica ou DIC. Contudo, a COVID-19 possui aspectos distintos
(HOPKINS, 2020), onde a coagulopatia em individuos com COVID-19 pode estar
correlacionada ao risco elevado de morte (LIU, M. et al., 2020).

Foi observado que individuos com SAR-COV-2 e coagulopatia provoca o0 aumento no
acumulo de D-dimero, uma leve reducdo no nimero de plaquetas e um aumento no tempo de
protrombina (MATSUYAMA et al., 2010).

Dentre as incidéncias maternas graves em pacientes gestantes estdo cardiomiopatia,
necessidade de oxigenacdo de membrana extracorporea (ECMO), ventilagdo mecénica
prolongada e morte materna (THOMPSON et al., 2020).

E provavel que as pacientes gravidas estejam vulneraveis a progredir para sintomas
mais graves apds contaminagdo por covid-19, em virtude das modificagdes fisiologicas dos
sistemas imunoldgicos e cardiopulmonar durante a gestacdo (JAMIESON; THEILER;
RASMUSSEN, 2006).
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A Sociedade Internacional de Trombose e Haemostasias (ISTH) recomendam que 0s
pacientes com aumento consideravel do D-dimero, fiqguem hospitalizados mesmo na auséncia
de outras manifestacdes mais preocupantes (THACHIL et al., 2020). O Tromboembolismo
Venoso (TEV) é umas das causas determinantes de morbimortalidade associada a gravidez
(CANTWELL etal., 2011; HASEGAWA et al., 2016).

O tromboembolismo venoso (TEV) é a terceira causa mais frequente de mortalidade
vascular em todo o mundo e inclui embolia pulmonar (EP) e trombose venosa profunda (TVP)
(WENDELBOE; RASKOB, 2016). Na realidade clinica, em média, dois tergcos dos eventos de
VTE se apresentam como TVP e um terco como EP com ou sem TVP (ANDERSON et al.,
1991; OGER; GROUP, 2000).

O TEV é constante em pacientes com COVID-19. A TVP foi identificada através do
ultrassom Doppler em cerca de 15% dos pacientes de SARS-COV-2, os quais foram
diagnosticados com pneumonia e D-dimero elevado. Visto que alguns individuos manifestam
resisténcia a terapia convencional de heparina. Dentre as evidencias da trombose foram
observadas a presenca de lesdes semelhantes a chilblain na regido periférica dos pacientes
acometido pelo COVID-19, as quais podem ser explicadas pela vasculopatia (GALVAN
CASAS et al., 2020). (GALVAN CASAS et al., 2020).

Existem inumeros relatos de individuos com COVID-19 apresentando tanto trombose
arterial quanto trombose venosa, visto que varios desses individuos possuiam fatores de risco
comuns para trombose. Dentre os fatores de risco mais relevantes no contexto da COVID-19,
estdo a obesidade e o diabetes millitus mal controlado, o que podem intensificar 0s processos
fisiologicos como a gestacdo e, em consequéncia, resultar em trombose venosa e artérias
(AHMED et al., 2020; MARTINELLI et al., 2020).

A gravidez € um momento em que acontecem varias alteracGes fisiologicas em um
curto espaco de tempo, no qual o sistema cardiovascular é dos mais atingidos. Entre essas
modificagdes, tem-se uma condi¢éo de hipercoagulagdo, com aumento da capacitancia venosa,
compressdo das veias pélvicas pelo aumento do Utero gravidico, reducdo do fluxo venoso e
lesBes endoteliais devido as distensdes venosas (MAKATSARIYA et al., 2020).

A gestacdo aumenta as possibilidades de consequéncias obstétricas e neonatais
divergentes de diversas infeccOes virais respiratorias. As modificacbes fisiologicas e
imunologicas que transcorrem como um componente comum da gravidez podem acarretar
implicacdes sistémicas que intensificam o risco de complicacbes respiratdrias, bem como
alteracbes no sistema cardiovascular, abrangendo o consumo de oxigénio e reducdo da

capacidade pulmonar, aumento da frequéncia cardiaca. Na mesma logica, o desenvolvimento
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de adaptagdes imunoldgicas possibilita a mée suportar um feto antigenicamente distinto, mas
aumentam as chances de gravidas progredirem para doencas respiratorias graves
(RASMUSSEN; JAMIESON; UYEKI, 2012).

A pandemia do SARS-COV-2 ocasionou o fechamento obrigatério de diversos
comércios, toques de recolher, restricdo social e isolamento, na tentativa de retardar a
transmissao comunitaria do virus, bem como a reducdo de atendimento nas unidades de salde,
afetando toda a populacdo em geral, incluindo gestantes. Visto que no contexto atual algumas
gravidas ndo tinham condicbes de realizar visitas médicas ou atendimentos nos centros de
salde, houve dificuldade de avaliar e diagnosticar fatores de riscos no momento adequado da
gestacdo. Como consequéncia, essas mulheres predispéem de complicagbes (GOYAL, M.;
SINGH; MELANA, 2020), sendo que a gestacdo e o0 parto ao longo dessa pandemia tém afetado
0 bem-estar psicossocial das mulheres e de sua familia (POON et al., 2020).

As gestantes com diagnéstico de COVID-19 precisam ser monitoradas em
quartos/apartamentos de isolamento com cautela para investigagdes, como a avaliacdo da
saturacdo de oxigénio, temperatura, excursdes respiratorias, contracbes uterinas e progressao
do trabalho de parto. A monitorizacdo do feto deve ser realizada por um cardiotocégrafo
eletronico (CTG) (ASHOKKA et al., 2020).

A gestacdo em si acarreta algumas alteracdes no sistema imunolégico e a resposta as
infeccdes virais em geral podem ocasionar sintomas mais graves, principalmente quando a
infeccdo é adquirida no terceiro trimestre de gestacao, e isso seria semelhante para o COVID-
19 (QIAOQ, 2020). Em virtude dessas alteracdes imunoldgicas que também estdo associadas a
gravidez, as gestantes possuem maior susceptibilidade em progredir para formas mais graves
de determinadas infeccBes virais. Com o inicio da pandemia da SARS-COV-2, foram
divulgados casos de eventos tromboticos, correlacionados ao COVD-19, inclusive em gestantes
(MESQUITA et al., 2021).

Em pacientes com SARS-COV-2 as chances de eventos hemorrgicos adversos,
podem ser agravadas pela existéncia de outros fatores de risco para sangramento, com a
disfungéo renal, danos vasculares cerebrais inclusive em pacientes jovens (KREMER et al.,
2020).

As manifestacdes clinicas da infec¢do pelo COVID-19 sdo inUmeras, bem como as
causas fisiopatologicas que as provocam. Desde o inicio, a quantidade de episodios trombaoticos
de diferentes particularidades tem preocupado os pesquisadores, evidenciando a necessidade de

seu entendimento para que sejam evitados desfechos clinicos adversos (CASELLA, 2020). As
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manifestacdes clinicas da infeccdo pelo COVID-19 sdo inGmeras, bem como as causas
fisiopatologicas que as provocam.

A patologia da trombose venosa profunda (TVP) esta associada com a formacéo de
trombos, que consistem em massas sélidas originadas na circulacéo e formadas por plaguetas e
fibrina (HOFFBRAND; MOSS, 2018). Os indicios clinicos relacionados ao desenvolvimento
de codgulos no sistema venoso profundo sdo implicagGes da isquemia por obstrucdo vascular.
A TVE acomete frequentemente os membros inferiores, podendo afetar também os membros
superiores e as veias centrais (HOFFBRAND; MOSS, 2018; VELASCO et al., 2019).

A gestacdo e o puerpério sdo, evidentemente, condi¢des que predispdem a trombose,
sendo que constituem em episddios marcados por alteracdes hemodinamicas consideraveis na
mulher (GOYAL, P.; CHHABRA, 2020; NICHOLSON et al., 2020). Desde 0 momento da
concepcao, comeca uma sequéncia de processos fisioldégicos que indicam, na gestante, 0s
componentes da Triade de Virchow - hipercoagulabilidade, estase sanguinea e dano vascular.
Essa condicgdo € revertida depois de oito semanas do parto (MARTINS-COSTA et al., 1997;
NICHOLSON et al., 2020).

Diante disso, quando a gravidez ocorre em mulheres que manifestam fatores de risco
especificos, como histérico pessoal de TEV, historia de cancer ativo e mobilidade reduzida,
indice de massa corporea (IMC) > 30, trombofilia hereditaria, considera-se um risco elevado
de desenvolvimento de TEV, que € referente a aproximadamente 10% dos casos de mortalidade
materna (CHHABRA; GOYAL, 2020; NICHOLSON et al., 2020).

Nos individuos infectados com o COVID-19, quando a resposta pré-inflamatoria
ultrapassa um limiar benéfico o qual indica o combate adequado ao patégeno, pode originar a
formagéo de trombina e danos no endotélio vascular, aumentando o risco de TEV (IBA et al.,
2020; NICHOLSON et al., 2020; RYAN et al., 2020).

Nas gestantes com infec¢do confirmada de SARS-COV-2 e evidéncia concreta de TEV
em exame de imagem padrdo, a heparina é o farmaco de preferéncia para a anticoagulacao
terapéutica, cuja heparina ndo fracionada (HNF) possibilita o regresso mais rapido da
anticoagulagdo, caso o parto ou outro procedimento invasivo seja necessario no periodo de 12
a 24 horas. Em contrapartida, a heparina de baixo peso molecular (HBPM) propicia uma terapia
anticoagulante mais prevista, a qual é recomendavel quando o parto ndo esta esperado nas
proximas 24 horas e durante o pos-parto (CHHABRA; GOYAL, 2020; GOYAL, P.;
CHHABRA, 2020).

Contudo, a recomendacéo de iniciar a anticoagulagdo preventiva ou tratamento deve

ser individualizada, visto que os fatores de risco para TEV e a seriedade da infecgéo pelo
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COVID-19 precisam ser analisados (CHHABRA; GOYAL, 2020; GOYAL, P.; CHHABRA,
2020; RYAN et al., 2020).

Dados do Ministério da Saude (MS) divulgados em maio de 2020 relata resultados de
um estudo de corte realizado com 288 gestantes com SDRA, ocasionada pela COVID-19, onde
varias destas gestantes estavam por volta do segundo e terceiro trimestre de gestacdo,
demonstrando que as manifestagdes clinicas mais recorrentes nas gravidas sdo similares aos
sintomas que ocorrem na populacdo em geral, visto que a dessaturacdo de oxigénio foi mais
frequente naquelas pacientes que faleceram (BRASIL, 2020).

Mesmo assim, a condi¢do que 0 corpo Se ajusta para gerar um novo Ser requer uma
série de transformacdes e adaptacdes que podem influenciar na dindmica do processo salde-
doenca. Por isso, ressalta-se a importancia da investigacdo da trombose nesse segmento
populacional que demanda esforcos quanto ao sistema vascular sobrecarregado para nutrir e

oxigenar o embrido e posteriormente o feto.
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3 CONSIDERACOES METODOLOGICAS

3.1 TIPO DE PESQUISA

Trata-se de uma Revisdo Integrativa da Literatura (RIL) que se constitui como um
instrumento da Prética Baseada em Evidéncias (PBE). A PBE é uma conduta utilizada para a
pratica do cuidado clinico e para o ensino, consistindo-se das particularidades das evidéncias e
nos conhecimentos a ela atrelados. Abrange estabelecer o problema critico, distinguir as
informagdes necessarias, acompanhar a busca de estudos na literatura e fazer uma avaliacdo
rigorosa, identificar a utilizacdo dos dados vindos dos estudos e definir a sua utilizagéo para a
melhoria do paciente (GALVAO; SAWADA; TREVIZAN, 2004).

A revisdo integrativa da literatura inclui uma abordagem mais vasta da metodologia das
revisdes, proporcionando selecionar diversos tipos de estudos para um melhor entendimento do
assunto abordado, agregando dados da literatura tedrica e estudos baseado em experiéncias,
incorporando também um maior nimero de objetivos, como determinar conceitos, revisar
teorias e evidéncias cientificas, além de averiguar problemas na metodologia de topicos
especificos. E um método que possibilita extrair o conhecimento e acrescentar na execugio dos
resultados de estudos relevantes na pratica, proporcionando a integracdo de varios métodos, e
desempenhando um papel de grande importancia na PBE na area da enfermagem (SILVEIRA,
2005; WHITTEMORE, 2005).

Tem o objetivo de realizar a identificacdo, analise e sintetizacdo das repercussdes dos
estudos sobre 0 mesmo assunto, complementando para a melhoria dos cuidados executados no
paciente, contribuindo para um pensamento mais critico, que é essencial para a aplicacdo na
pratica cotidiana. Para executa-lo, é ideal seguir as seguintes fases: elaborar a pergunta
norteadora, fazer busca ou amostragem na literatura, realizar coleta de dados, fazer uma analise
critica dos estudos selecionados, discutir os resultados e apresentar a revisao integrativa
(SILVEIRA, 2005; SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010).

3.2 QUESTAO NORTEADORA

Diante da problematica, buscou-se por meio deste estudo, responder a seguinte questéo
norteadora: qual o perfil clinico e epidemioldgico peculiar ao grupo de mulheres que
apresentaram trombose venosa em decorréncia da infeccdo pela COVID-19 durante o periodo

gestacional.
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3.3 LOCAL DE PESQUISA

Foi utilizada a Biblioteca Virtual de Saude (BVS) e o Portal de Periodicos da CAPES,
Web of Science como locais de pesquisa dos artigos cientificos que compuseram esta RIL. A
partir da execugdo da busca identificamos quais sdo as bases de dados que trouxeram 0S

periodicos indexados com os respectivos artigos desta revisao.

3.4 POPULACAO E AMOSTRA

De acordo com a Figura 1, a populacdo foi de 166 estudos e a amostra final de 15, que
atenderam aos critérios de elegibilidade: estar na modalidade de artigo e texto na integra, que
abordam a tematica, sem recorte temporal, disponibilizados nos idiomas portugués, espanhol,
inglés e chinés.

Dos 166 artigos identificados, foram excluidos 139, com base no titulo e resumo, artigos
duplicados e ndo encontrados e 13 ap0s a leitura completa por ndo responder a pergunta

norteadora. Assim, foram selecionados 14 artigos para serem lidos na integra.

o Estudos identificados nas bases de dados (n = 166)
&
(&)
=
) v
= Estudos removidos apo6s leitura dos resumos e duplicados (n =
139)
£
()
(@)
S
|: \ 4
Estudos selecionados (n = 27)
D
e}
(S
=
E \ 4
'ga Estudos excluidos apds leitura completa (n = 13)
[y
3 v
:g Estudos incluidos na revisao integrativa (n = 14)
©
c

Figura 1. Diagrama de fluxo
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3.5 INSTRUMENTO PARA COLETA DE DADOS

Para a coleta de dados foi feita uma adaptacao do formulario validado por Ursi (2005),
utilizando apenas as variaveis pertinentes ao estudo atual: titulo do artigo, objetivo do trabalho,
local de pesquisa, ano, método empregado e principais resultados dos estudos. As variaveis
foram utilizadas para a caracterizacdo dos estudos, conforme consta no Quadro 1, e para o

agrupamento dos principais resultados, conforme consta no Quadro 2.

3.6 PROCEDIMENTO PARA COLETA DE DADOS

Os dados foram coletados por meio dos descritores: COVID-19; SARS-COV-2;
Pregnant; thombosis; com diferentes tentativas de cruzamentos, realizadas com auxilio dos
operadores booleanos “AND” e “OR” (“COVID-19” OR “SARS-COV-2” AND “Pregnant”
AND “Thrombosis™), no local j& mencionado de pesquisa, durante 0s meses de marco a abril
de 2022.

Foram registrados o nimero de artigos identificados em cada base de dados, bem como
a quantidade de artigos excluidos por ndo atenderem aos critérios de inclusdo para que fossem
apresentados de forma coerente 0 niUmero amostral.

Durante a triagem, foram lidos o titulo e o resumo dos artigos identificados. Assim,
foram obtidos estudos nos quais o titulo e o resumo forneciam informacdes suficientes. Apds
essa triagem inicial, todos os artigos foram lidos na integra. As referéncias desses artigos foram
revisadas para identificar outros estudos potencialmente relevantes que ndo haviam sido
identificados na pesquisa eletronica. O fluxograma do processo de sele¢do dos estudos esta

apresentado na figura 1.

3.7 ANALISE DOS DADOS

Apos a delimitacdo amostral, os artigos foram lidos na integra e apresentada uma sintese
dos dados principais dos estudos por meio de uma tabela descritiva do material encontrado.
Posteriormente, os dados foram analisados de forma descritiva categorizando-se os dados
extraidos dos estudos selecionados em grupos tematicos, a partir da identificagdo de variaveis
de interesse e conceitos-chave, conforme proposto em literatura especifica acerca de revisao
integrativa de literatura (BROOME, 2000).
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3.8 ASPECTOS ETICOS

Garante-se que 0s aspectos éticos foram respeitados em virtude de que todas as
informacdes adquiridas estdo destacadas no decorrer do texto e citadas pelo registro das

referéncias dos autores ao final do trabalho.
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4 RESULTADOS

Foram encontrados 166 estudos, no qual foram excluidos 115 com base no titulo e

resumo, além da retirada das duplicatas (n=24), assim, apenas 14 foram selecionados com a
tematica da trombose em decorréncia desta infeccdo durante a gravidez.

Considerando o perfil das evidéncias cientificas divulgadas sobre a trombose venosa em

decorréncia da covid-19 durante a gestacdo apresentada no quadro 1, observa-se maior numero

de publicacbes na base de dados Web of Science, no ano de 2021, na modalidade de relato de

Caso.

Quadro 1: Apresentacdo das variaveis titulo, objetivo, local/ano de estudo e método empregado
nos artigos selecionados para revisdo integrativa da literatura. Jodo Pessoa-PB, Brasil, 2022.

ID | TITULO OBJETIVO BASE DE | LOCAL/ | METODO
DADOS ANO
Al | Physician experiences | Determinar WEB  OF | Toronto Estudo
in management  of | experiéncias SCIENCE | /2021 transversal
COV!D-19- médicas e padrdes
associated . | de pratica em
coagulopathy in N .
pregnancy: relagdo _ a
Communication from | coagulopatia
the ISTH | associada ao
Subcommittee on | COVID-19 CAC
Women's Health na gra\/idez_

Issues in Thrombosis
and hemostasis

A2 | COVID-19 and acute | Investigar WEB  OF | Canada Relato de
coagulopathy in | mulheres gravidas | SCIENCE | /2020 caso
pregnancy positivas para

SARS-CoV-2 sdo
vitais, pois seu
desarranjo  pode
sinalizar uma
infeccdo mais
grave por COVID-
19 e pode garantir
a admisséo
preventiva e a
consideracdo  do
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parto para alcancar
estabilizagéo.

A3

COVID-19
coagulopathy in
pregnancy:  Critical
review, preliminary
recommendations,
and ISTH registry—
Communication from
the ISTH SSC for
Women’s Health

Examinar as
evidéncias atuais

WEB OF
SCIENCE

Canada
/2020

Revisdo
Sistematica

Ad

Perinatal outcomes of
pregnant women with
severe COVID-19
requiring
extracorporeal
membrane
oxygenation
(ECMO): a case series

and literature review

Verificar gestantes
com infeccdo por
coronavirus-2 da
sindrome
respiratoria aguda
grave (SARS-
CoV-2) tém maior
risco de
hospitalizacao,
admissao em
unidade de terapia
intensiva (UTI) e
ventilacdo invasiva
e sindrome do
desconforto
respiratério agudo
(SDRA).

WEB OF
SCIENCE

Alemanha
12022

Uma série de
Casos e
revisao de
literatura

A5

Haemostatic and
thrombo-embolic

complications in
pregnant women with
COVID-19: a
systematic review and

critical analysis

Determinar a
estimativa da taxa
de trombose
arterial ou venosa
em gestantes com
suspeita ou
confirmagéo
Covid-19.

WEB OF
SCIENCE

Reino
Unido
/2021

Revisao
sistematica e
analise critica

A6

Extrahepatic portal
vein thrombosis in a
pregnant patient with
COVID-19: a rare
thrombotic event
survivor

Descrever
paciente  gravida
que apresentou
trabalho de parto
obstruido com
infeccéo por
COVID-19 e

uma

WEB OF
SCIENCE

india
/2021

Relatério de
caso
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desenvolveu ascite

durante 0 pOs-
operatorio.

A7 | The clinical course of | Estabelecer as | WEB  OF | Londres- | Estudo
COVID-19 in | caracteristicas SCIENCE | Reino observacional
pregnant versus non- | gemograficas, Unido retrospectivo
pregnant WOMEN | achados 12021 multicéntrico.
requiring -
hospitalization: laboratoriais €
results from  the | resultados clinicos
multicenter UK CA- | em mulheres
COVID-19 study gravidas em

comparagdo com
uma coorte.

A8 | Pulmonary embolism | Mostrar que, como | WEB  OF | 2021 Estudo de
in pregnancy  with | causas comuns de | SCIENCE Caso
COVID-19 infection: | tyombose venosa,

A case report embolia o
coagulacéo
intravascular
disseminada CIVD
na gravidez, o
COVID-19 pode
apresentar embolia
pulmonar em
pacientes gravidas

A9 | Pulmonary No presente estudo | WEB  OF | /2020 Estudo de
thromboembolism in | de caso, apresenta | SCIENCE Caso e
a pregnant patient | UM paciente Revisio da
with severe COVID- gravida PG e Literatura
19: a novel case report pneurrionia - grave

causada pelo virus;
and  review  of | ¢ posteriormente
literature desenvolveu

tromboembolismo

pulmonar.

A10 | Ovarian vein | Relatar uma BVS Sanandaj | Relato de
thrombosis after | gestante de 26 /2020 caso
coronavirus  disease | anos com
(COVID-19) coronavirus que

infection in a pregnant
woman: case report

foi hospitalizada
com trombose da
veia ovariana
direita no Hospital
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Besat em
Sanandaj.

All | Venous sinus | Apresentar o caso | BVS Konya, Relato do
thrombosis ~ during | de uma gestante Turquia/ | caso
COVID-19 infection g:lae cada C(':?r: 2021
N pregnancy. a case tror%bose de seio
report Venoso apos

desenvolver
cefaleia e
hemiparesia.

Al12 | Pregnancy and | Apresentar os | SCOPUS México Meta-analise
COVID-19. resultados da 12021 e revisao
Considerations in the | revisdao das fontes sistematica
practice of | de informagéo
Hematology secundaria

(metaanalisis e
reviséo
sistematica) do
estado da arte no
avanco do
conhecimento do
COVID-19
durante 0
embarago.

Al3 Ao!ult int_en_sive care (Ijr;vesitr:?:gg%gad;%? SCOPUS Silirc]j%/ (I:E:Stgdo de
unit admissions Wi | covip-19  em 2021
infection  following ESIEIIES
emergency Caesarem ¢ LSRR
section deliveries: A E;):c-)pga?joem um
case series '

Al4 | Preganancy outcomes | Compreender SCOPUS Madri, Estudo
and  SARS-COV-2 | melhor a relagdo Espanha/ | prospectivo
infection: The ?r?;:sma infecgég 2020 multicéntrico
Spanish obstetric desfechos
emergency 9roup | perinatais,
study especialmente

partos prematuros,
e as condicdes
médicas
subjacentes e
fatores
intervencionistas.
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Em relagdo as implicagdes da COVID-19 na gestacdo (Quadro 2), a maioria dos
estudos desenvolvidos com a abordagem da tematica da trombose em decorréncia desta
infeccdo durante a gravidez mostraram que o quadro clinico da gestante infectada se concentrou
em sinais e sintomas das fases leve a grave na maioria dos casos, caracterizado por tosse, febre,
dispneia, dor de garganta, mialgia e hipdxia, com resultados de imagem e laboratoriais
alterados.

Dentre as complicacbes hemostaticas em gestante com trombose acometida pela
COVID-19 estdo: eventos tromboticos venosos, eventos trombdticos arteriais, eventos de
coagulacdo intravascular disseminada, trombofilia, tromboembolismo pulmonar, bem como
alteracbes dos niveis de D-dimero, leucopenia, trombocitopenia, linfopenia, diminuicdo do
fibrinogénio e Proteina C Reativa (PCR).

Contudo, alguns estudos registraram fatores de risco para desfechos maternos graves
associados as gestantes com comorbidades pulmonares, disturbios hipertensivos, diabetes,
indice de massa corporal - IMC > 30, obesidade e histdria pessoal de trombofilia assintomatica.
Dentre estes, destacam-se: sindrome do desconforto respiratdrio agudo, sepse, faléncia maltipla
de 6rgdos (MOF), hemorragia, ventilacdo mecanica, choque, insuficiéncia renal aguda, doenca
tromboembdlica, resultados cardiacos adversos, admissdo a unidade de terapia intensiva,
cesariana de emergéncia, nascimento prematuro e natimorto ou morte.

Através dos estudos também foi possivel observar que a maioria das gestantes
acometidas pela COVID-19 tinha idade entre 22 a 43 anos, com prevaléncia de 30 a 40 anos, 0
gue nos mostra que sdo mulheres com idade mais avancada para gestacdo. Quanto a idade
gestacional mais afetada, esta varia entre 18 a 38 semanas, ou seja, a maior parte estava no
terceiro trimestre de gestacdo, e em virtude das complicagcbes a maioria delas precisou de

cesariana de urgéncia.

Quadro 2: Evidéncias encontradas da caracterizacdo epidemiolégica e clinica da trombose
durante a gestacdo em decorréncia da COVID-19. Jodo Pessoa-PB, Brasil, 2022.

ID CARACTERIZACAO EPIDEMIOLOGICA E CLINICA

Al Os parametros laboratoriais mais frequentemente avaliados foram:
-Contagem de plaquetas (n=43, 81%);

-Proteina C reativa (PCR) (n=40, 76%);

-Trombocitopenia (n = 13, 65%),

-PCR elevada (n =17, 85%);

-D-dimero elevado (n = 16, 80%).
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A maioria dos individuos com a coagulopatia associada ao COVID-19 (CAC) durante
a gravidez passou a ter:

-Nascidos vivos além de 37 semanas de gestacdo (n = 9, 75%);

-Nascimento prematuro (n = 4, 33%)

-Natimorto (n = 3, 25%).

A2

CASO 1- 40 anos, complicacdes por diabetes gestacional durante a gestacédo, foi
hospitalizada com 35 semanas e 3 dias de gestacdo com tosse e hipoxia. Ao longo de
48 horas, houve trombocitopenia progressiva, diminuigéo do fibrinogénio e aumento da
tromboplastina parcial ativada tempo (APTT).

CASO 2- Primigesta, 23 anos, internada em um hospital geral de periferia, com 35
semanas e 2 dias de gestacdo com tosse e pirexia (38,6°C). Histdria pregressa notavel
para asma e indice de massa corporal (IMC) 32. Sem evidéncia de
hipertensdo/proteindria, ocorrendo deterioracdo progressiva dos parametros de
coagulacdo. Uma frequéncia cardiaca fetal ndo tranquilizadora juntamente com
coagulopatia e transaminite levou a uma cesaria de emergéncia.

D-dimeros significativamente elevados foram observados em ambos os casos (faixa
normal superior de 17 vezes na gravidez).

A3

Relatério de Wuhan, China, incluindo 118 pessoas afetadas por COVID-19 gravidez,
constatando-se:

-Febre e tosse foram os sintomas mais observados em mais de 70%;
-Linfopenia foi observada em 44%;

-Doenga grave foi observada em 8%;

-Realizaram parto 58%, 93% por cesariana,;

-Trombocitopenia rapidamente progressiva;

- Prolongamento do tempo de tromboplastina (APTT);

-Fibrinogénio baixo;

-Elevacdo do D-dimero que melhorou em 48 horas ap0s o parto.

Destaca-se o risco pré-trombotico de COVID-19 em gestantes jovens internadas com
infecgdo por COVID-19, sem histérico pessoal ou familiar de trombose.

Um dos casos registra uma mulher com indice de massa corporal (IMC) alto que
desenvolveu uma embolia pulmonar segmentar durante o curso de sua doenca por
COVID-19, outro descreve uma mulher que apresentou dor abdominal e vomitos, com
diagnostico com trombose da veia ovariana, e um terceiro relato de caso identificaram
uma jovem com IMC de 35 kg/m2 e diabetes mellitus tipo 2 mal controlada, que teve
por complicacdo acidente vascular cerebral da artéria basilar, embolia pulmonar e
mortalidade materna.

Ad

Caso 1 — Gestante com 27 anos, admitida com 18 semanas e 6 dias de gestacéo, sem
historia médica pregressa e com 33 semanas e 5 dias de gestacdo, realizou uma
ultrassonografia transesoféagica onde foi confirmado a presenca de trombo proximo a




36

fossa oval de cerca de 15 mm x 19 mm, sem obstrucdo das saidas cavas. Realizada a
cesarea com 37 semanas e 1 dia de gestacéo.

Caso 2 — Gestante de 38 anos, admitida com 28 semanas e 4 dias, sem antecedentes
médicos. A ultrassonografia Doppler mostrou trombose da basilica esquerda e veia
clavia. Apdés piora da hipoxia, a paciente foi colocada em oxigenacdo por membrana
extracorporea veno-venoso - VV-ECMO via veias femorais bilaterais com 30 semanas
e 1 dia de gestacdo. Com 30 semanas e 6 dias de gestacdo, ocorreu hemoptise copiosa,
onde foi submetida a traqueostomia. Paciente apresentou um parto vaginal prematuro
precipitado com 31 semanas e 6 dias de gestacdo. As complicagdes trombdticas
pioraram no pos-parto. Em particular, trombose da veia jugular direita se estendeu até a
veia andnima homolateral até sua congruéncia com a veia cava superior e foram
relatadas trombose do lado direito da canula de ECMO no trato subhepatico da veia
cava inferior.

Caso 3 - Gestante com 43 anos, IMC pré-gestacional de 38, admitida com 38 semanas
e 2 dias de gestacdo. Na admissdo, a paciente estava com a pressdo arterial de 139/85
mmHg e a FR 14 bpm. No 5° dia de internacdo, a condicdo materna se agravou: a
dispneia piorou e a SaO2 foi de 88% em ar ambiente. A gasometria arterial (GAG)
demonstrou pH de 7,48, pressdo parcial de dioxido de carbono (pCO2) de 31 mmHg e
pressao parcial de oxigénio (pO2) de 54 mmHg. Devido a piora do quadro clinico, foi
realizada cesariana e submetida a ECMO. Apds 143 dias de cesariana, ela morreu por
sepse e faléncia multipla de 6rgaos (MOF).

A5

Este estudo sugere que as complicacdes hemostaticas sdo mais comumente
observadas em gestantes com Infec¢do por COVID-19 (1,26%) do que em mulheres
gravidas sem (0,45%).

A6

Primigesta com 28 anos, a0 exame, Seus sinais vitais estavam estaveis com
hipertensao leve (150/90 mm Hg) e edema corporal generalizado. O exame obstétrico
revelou um feto vivo com caracteristicas de trabalho de parto obstruido. Sendo
encaminhada para cesariana de urgéncia do segmento inferior. No 5° dia de p0s-
operatdrio (POD) a paciente queixou-se de dor abdominal aguda. Seu abdome estava
distendido e sensivel e a circunferéncia abdominal mostrou uma tendéncia crescente. O
sitio cirargico também foi encontrado endurecido. Mais tarde, ela desenvolveu febre
alta.

A hemocultura e a cultura do liquido ascitico foram estéreis, sendo feito o diagnostico
de peritonite bacteriana secundaria (pds-cesariana) com anemia grave e trombocitopenia
secundaria a trombose de veia porta ndo cirrotica.

A7

-ldade média das mulheres: 31 anos (variacdo de 19 a 50);
-86,2% no terceiro trimestre;
-Tromboprofilaxia na admisséo: gestante - 15(42%) de ndo gestante - 69%;

-Tromboprofilaxia na alta: gestante - 14(39%) e nédo gestante 6(17%);

-Trombose venosa: gestante 1 (3%), ndo gestante 1 (3%).

A8

Gestante de 22 anos, sem antecedentes médicos, com idade gestacional de 30 semanas
e 5 dias, foi hospitalizada apds devido a perda de consciéncia e a dupla midriase. O
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batimento cardiaco fetal ndo foi detectado, posteriormente a morte fetal no Utero
materno foi confirmada com ultrassom.

Paciente notificada com insuficiéncia cardiaca do lado direito com hipercoagulopatia
na infeccdo por COVID-19.

A09

Primigesta de 39 anos, admitida com dispneia progressiva a partir de 6 dias,
juntamente com febre de 38°C. Nao tinha historico médico significativo e nem historico
de complicag0es relacionadas a gravidez atual, com idade gestacional de 34 semanas,
tomando por base uma ultrassonografia do primeiro trimestre. A paciente ndo era
fumante, ndo fazia uso de alcool ou drogas recreativas e ndo estava fazendo uso de
nenhum medicamento especifico. Ao exame, D-dimero elevado, angiografia de
tomografia computadorizada mostrando defeitos de preenchimento em ramos das
artérias pulmonares. Em seguida, a paciente foi internada em uma unidade de terapia
intensiva (UTI).

Al10

Gestante de 26 anos, com idade gestacional de 8 semanas, admitida com dor
abdominal, ndusea e vOmito por 1 semana, apresentando obesidade complexa e
insuficiéncia respiratoria. Com resultados do teste de swab orofaringeo positivo, foi
hospitalizada com trombose da veia ovariana direita. No exame das imagens de
ressonancia magnética - RM em T2 nos cortes axiais, a por¢cdo distal da veia cava
inferior apresentava-se bastante proeminente com sinal anormal que, em certa medida,
representa a trombose parcial da veia cava inferior. Nesses estudos, as veias iliacas
direita e esquerda eram claramente visiveis, com sinais de aumento de sinal nesta area,
0 que indica trombose da veia ovariana (TVO).

All

Paciente de 22 anos, gravida de 35 semanas, admitida com queixas de fraqueza do
lado direito. Observou-se que a paciente apresentava altos niveis de fibrinogénio e D-
dimero desde o momento em que foi diagnosticada com COVID-19 até 0 momento em
que foi diagnosticada com trombose do seio venoso. A ressonancia magnética cerebral
e a venografia por ressonancia magnética confirmaram o diagnostico de trombose do
seio venoso. Realizou uma cesariana de emergéncia porque a pressao intracraniana
estava aumentando. No terceiro dia ap6s o parto, a queixa de dor de cabeca da paciente
foi completamente resolvida, sua contagem de trombdcitos parou de diminuir e sua
trombocitopenia melhorou nos dias seguintes.

Al2

Estudo afirma que a maioria dos casos de tromboembolismo pulmonar na gravidez ¢
trombose ileofemoral mais do que nas veias tibiais.

Nas gestantes infectadas pelo SARS-CoV-2:

-Fadiga foi o sintoma mais prevalente (54,5%), seguido de tosse (50,1%) e febre
(27,6%).

-Outros sintomas comuns sdo: dispneia, mialgia e dor de garganta, em
aproximadamente 21%, 16% e 11% das gestantes, respectivamente; a prevaléncia de
diarreia foi inferior a 10%13.

Prevaléncia de comorbidades:

-Hipertensao arterial (incluindo hipertensao induzida pela gravidez);

-Diabetes (incluindo diabetes gestacional) foi de 3,7 e 4,2%, respectivamente;
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- Asma (4,7%).

Exames laboratoriais:

-Leucopenia em 33,7%;

-Linfopenia em 83,2%;

-Trombocitopenia em 36,2% dos casos, tentando associar a linfopenia com o
desenvolvimento de sindrome de angustia respiratoria aguda ou necessidade de
internagdo na Unidade de Terapia Intensiva (UTI);

-Niveis elevados de Proteina c-reativa (PCR);

- Aumento da na concentragdo de D-dimero, até valores médios acima de 1.500 ug/1.

Fatores de risco para doenga tromboembolica em gestantes com COVID-19:

- Histéria pessoal de trombofilia assintomatica de alto risco ou doenca
tromboembdlica - ETE;

— 02 4 1/min ou HFNO ou ventilagdo mecanica;

- IMC > 30, peso > 120 kg;

- Imobilizacao completa e prolongada outros;

- 1 ou 2 fatores de baixo risco combinados;

- Pelo menos um fator principal e 3 fatores de risco menores.

Al3

Idade: 32, 43, 42
Etnia: Outros, Branco, Chinés.
Comorbidade: IMC elevado, asma controlado, nada.

Caso 1- Paciente de 32 anos, admitida na enfermaria em trabalho de parto ativo com
37 semanas. Seu trabalho de parto ndo progrediu, onde foi observada que ela tinha liquor
ofensivo, entdo a equipe obstétrica tomou a decisdo de fazer uma cesariana de
emergéncia. Seis dias ap6s sua admissdo, ela foi internada em terapia intensiva e
intubada. No 5° dia de internagdo em terapia intensiva a gestante foi inicialmente
classificada como de médio risco para eventos tromboembdlicos. Com admissao no
hospital, examinou-se D-dimero elevado. No 12° ocorreu uma tentativa de extubacéo,
a qual ocorreu uma falha devido ao estridor e a paciente foi reintubada, recebendo uma
traqueostomia. Apds 15 dias, a paciente recebeu alta dos cuidados intensivos.

Caso 2- Paciente de 43 anos, admitida em trabalho de parto devido a um historico de
trés dias de sintomas de COVID-19 com 29 semanas de gestacdo. Ela recebeu magnésio
e esteroides em preparacdo para um parto prematuro do bebé. Em decorréncia da
taquipneia persistente e baixas saturagdes de oxigénio, os obstetras decidiram realizar
uma cesariana de emergéncia, no 14° ela foi extubada com sucesso.

Caso 3- Paciente de 42 anos foi admitida em decorréncia da ruptura espontanea das
membranas, com as plaquetas baixas, necessitou de cesariana de emergéncia. No 3° dia
pos-parto a equipe de terapia intensiva observou que seu trabalho respiratério estava
aumentando, e ela necessitou de internacdo na UT]I para intubagéo e ventilacdo. Seu D-
dimero atingiu o pico logo apos sua admisséo na terapia intensiva. Durante a internagéo
na UTI foi considerada de meédio risco para eventos tromboembolicos. Recebeu alta
para enfermaria no 35° dia de admissé&o.

Todos eram de risco médio para eventos tromboembolicos na admisséo a terapia
intensiva e todos desenvolveram caracteristicas de alto risco para eventos
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tromboembdlicos durante a admissdo, com D-dimeros significativamente elevados,
exigindo tratamento tromboprofilatico aumentado.

Al4

Comorbidades maternas:

-Obesidade (IMC > 30 kg/m2);

-Problemas cardiovasculares, pulmonares e hematolégicos.

Fator de risco: fumante.

-Eventos tromboticos:

-Trombose venosa profunda;

-Embolia pulmonar;

-Coagulacéo intravascular disseminada- CIVD;

Tromboembolismo venoso e coagulagédo intravascular disseminada foram mais
frequentes em gestac@es infectadas por SARS-CoV-2.
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5 DISCUSSAO

Visto que as gestantes sofrem alteracdes fisioldgicas durante a gravidez, estas se
tornam mais vulneraveis a problemas vasculares, especialmente voltados a formacéao de trombo,
e por esse motivo a gravidez deve ser considerada uma condigdo de alto risco durante a
pandemia de COVID-19 (MEHTA et al., 2015). Tal fato corrobora com o estudo de Servante
et al., (2021), no qual foi constatado uma maior incidéncia de eventos trombdticos venosos em
gestantes infectadas por COVID-19 quando se compara com ndo infectadas, o que pode ser
justificado pelos distdrbios hemostaticos e tromboembolicos relatados no periodo da infeccéo.

De acordo com Ferrer et al., (2021), baseando-se no conhecimento patogenético atual,
uma forma grave de COVID-19 é principalmente um distdrbio hiperinflamatério mediado pelo
sistema imunoldgico, estimulado por uma infeccdo viral. Devido as suas caracteristicas
imunolégicas especificas, pressupde que as mulheres gravidas sejam particularmente
vulneraveis a complicacfes por infeccdes intracelulares, como também por disturbios
imunoldgicos, principalmente durante o terceiro trimestre, como exemplo a imunotrombose que
contém um amplo espectro de mecanismos patoldgicos que comprovadamente estdo envolvidos
na etiologia de muitos distdrbios relacionados a placenta, como ruptura de membrana (RM),
pré-eclampsia (PE), crescimento intrauterino restrito (CIUR) ou parto prematuro.

Vlachodimitropoulou et al., (2020) afirmam que os surtos virais durante a gravidez
podem ocasionar distUrbios laboratoriais, como reminiscéncia de hemolise, enzimas hepaticas
elevadas, baixa contagem de plaquetas (HELLP) e, portanto, o conhecimento da relacdo
COVID-19 é primordial para o diagnostico e manejo adequados. Além das medicGes de rotina
de D-dimeros, tempo de protrombina e contagem de plaquetas que devem ser analisados em
todos os pacientes acometidos pela COVID-19 em conformidade com a Sociedade
Internacional de Trombose e orientacdo de Hemostasia (ISTH), acrescenta-se o monitoramento
de tromboplastina parcial ativada tempo (APTT) como importante medicdo dos niveis de
fibrinogénio na gravidez.

Contudo, Jevtic et al (2021) recomendam a avaliagdo do conhecimento e as préaticas
médicas relacionadas a coagulopatia associada ao COVID-19 (CAC) pertinente a gravidez e a
anticoagulagcdo que dos 1.546 casos relatados em seu estudo, a gravidade da doenca foi
especificada em 1.298. Sessenta e quatro por cento das infec¢des por COVID-19 foram leves,
enquanto 4% foram graves. De todos os casos, 1% desenvolveu CAC, sendo 65% classificados

como graves. As anormalidades mais frequentes incluiram trombocitopenia, proteina C reativa
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elevada, D-dimero e linfopenia. A trombose ocorreu em sete pacientes anticoagulados que
estavam recebendo a dosagem profilética padréo de heparina ou com base no peso.

Kadir et al (2020) elencaram problemas hemostéaticos especificos durante a gravidez,
resultantes de coagulopatia ou complica¢Bes tromboticas. Assim, o estudo sugere uma melhor
interpretacdo dos parametros dos niveis de protrombina (PT) e APPT fazendo uso da razdo PT
e razdo APTT durante a gravidez com uma razdo de 1,5 como ponto de corte de coagulopatia.
Quaisquer niveis elevados de produtos de degradacéo de fibrina (FDPs) devem ser considerados
como sinal patoldgico precoce, principalmente quando associado a anormalidades de outros
parametros de coagulopatia.

Segundo Devis et al. (2017), quase 90% das ocorréncias de trombose venosa
profunda (TVP) em gestantes acometem a perna esquerda, comparando-se com 55% em nao
gestantes. Visto que essa discrepancia pode ser reflexo da compressao da veia iliaca esquerda
pelas artérias iliacas e ovarianas direitas, que cruzam apenas a veia do lado esquerdo. O maior
namero de casos de TVP na gravidez é trombose ileofemoral ao invés de veias tibiais, sendo
mais provavel de ocasionar o tromboembolismo pulmonar.

Contudo, a ocorréncia de TEV em pacientes com pneumonia ocasionada pela COVID-
19 é impulsionada por um estimulo de todos os fatores da triade de Virchow; onde os pacientes
sd0 menos maveis, e ttm uma condic¢do pré-trombotica e o endotélio é ativado em virtude de
poder ser exacerbado nas gestantes pelo seu estado pré-trombdtico e fluxo reduzido nas veias
das pernas (DARU; WHITE; HUNT, 2021). Destarte, estudiosos sugerem que essas gestantes
facam uso de doses profilaticas de heparina conforme o seu peso durante a hospitalizacéo e
continuem até seis semanas apés o parto (DASHRAATH, P. et al., 2020).

Tang et al., (2020) evidenciam relatos de estudos realizados em Wuhan, os quais
sugerem que a coagulacdo intravascular disseminada (CIVD) seja uma possivel explicacdo para
0 aumento do D-dimero e tempo prolongado de protrombina (PT) naqueles pacientes que nao
sobreviveram a COVID-19. Desta forma (HUANG et al., 2020; ZHANG et al., 2020),
recomendam que os valores de D-dimero sejam usados como marcadores progndstico e que
podem estar correlacionados com a gravidade da doenca.

De acordo com estudo de Lapinsks. (2017), as gestantes estdo mais vulneraveis a
desenvolver doencas virais em suas formas graves, em decorréncia das altera¢cées imunologicas
relacionada a gravidez, tendo maior risco de hipoxemia, bem como estdo mais sujeitas a
desencadear sindrome da angustia respiratoria aguda, devido a elevacéo fisioldgica do volume

plasmatico e vazamento capilar.
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Os estudos de Balderas et al., (2021), expdem que a COVID-19 causa um estado
inflamatorio significativo onde sdo observados resultados anormais de exames laboratoriais,
como valores aumentados de D-dimeros, alteracdo de plaquetas, leucopenia e fibrinogénio,
ocasionando uma resposta inflamatéria demasiada, que € normalmente conhecida por
tempestade de citocinas. De acordo com Lillicrap. (2020), essas alteraces da coagulacédo que
se manifestam em consequéncia do estado inflamatorio também podem ter acdo patogénica
direta, principalmente por causar trombos em diversos 6rgaos, diminuindo o fluxo sanguineo
nos capilares e intensificando o quadro de coagulagéo.

Segundo Vlachodimitropoulou et al (2020), a coagulopatia na COVID-19, a elevagéo
de D-dimero, trombocitopenia e baixo fibrinogénio sdo parametros de mau prognéstico de risco
de mortalidade, sendo que na gestacdo o baixo fibrinogénio foi a Gnica referéncia de coagulacéo
associado a gravidade da hemorragia pos-parto (HPP).

De acordo com as evidéncias os linfocitos tem uma fungdo critica na resposta imune
as infecgdes virais, visto que a linfopenia esta correlacionada com a gravidade da doenca e
hospitalizacGes em decorréncia da COVID-19 (TAN et al., 2020).

A linfocitopenia é uma caracteristica relevante de pacientes gravemente doentes com
infecgdo por COVID-19, porque a disseminagdo direcionada por particulas virais SARS-COV-
2 atinge o componente citoplasmatico do linfdcito e causa sua destrui¢do, o que corrobora com
um estudo realizado em Wuhan, o qual incluiu 52 pacientes graves, e foi observado que a
linfopenia ocorreu em 80% desses pacientes (YANG, XIAOBO et al., 2020).

Uma pesquisa observou uma menor quantidade de plaguetas em pacientes com
COVID-19 grave e trombocitopenia abaixo do limite inferior da faixa de referéncia,
considerando que isso pode refletir em doencas secundarias (LIPPI, G.; PLEBANI, M;
HENRY, B. M., 2020).

Em tese, pressupfe-se que a alteracdo da contagem de plaquetas nos individuos com
SARS-COV-2, seja ocasionada pela elevacdo de citocinas proinflamatérias, como a
interleucina (IL)-1B e IL-6 produzidas pelos macrofagos e mondcitos do pulmao, e plaquetas
ativadas podem colaborar para o dano pulmonar (AMGALAN; OTHMAN, 2020; CONTI et
al., 2020).

Sugere-se que as celulas endoteliais estdo entre os principais alvos do virus SARS-
COV-2. Conforme Cui et al. (2020), uma elevacdo da incidéncia de problemas embdlicos é
capaz de ser um indicador da seriedade da doencga, uma vez que essas manifestacGes também
ocorrem nos pulmaes, coracéo, cérebro e rim, ocasionando a faléncia de multiplos 6rgéos e até
a morte (CHENG et al., 2020; SHI et al., 2020).
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Foi observado um aumento nas concentragdes de D-dimero, bem como um
crescimento de APTT e PT, o ultimo levando uma amplificacdo nos valores da razdo
normalizada internacional (INR). Lippi et al. (2020) ressaltam que essas variacOes sao
confundidas pelos aumentos nos fatores de coagulacao induzidos pela gestacao, e desta forma
os resultados laboratoriais podem ndo demonstrar alteragbes anormais inicialmente. A
propdsito, a contagem de plaquetas frequentemente mantém-se minimamente modificada,
sendo que em alguns casos, pode ocorrer trombocitopenia significativa.

Estudos relatam que além das caracteristicas imunologicas as alteracdes fisioldgicas
maternas indicam o aumento da vulnerabilidade e a gravidade da infec¢cdo microbiana ao longo
da gestagéo (LIU, H. et al., 2020; LUO; YIN, 2020), considerando que a demanda de oxigénio
é elevada durante a gravidez e ha também o aumento fisiologico do diafragma que causa uma
restricdo na expansao pulmonar, assim como um edema, ocasionado por horménios da mucosa
do trato respiratdrio superior que as tornam extremamente sensiveis a hipoxia e principalmente
vulneraveis a patdgenos respiratéorios (LIU, H. et al., 2020).

Perante essas circunstancias, Ferrer et al (2021) orientam que se deve analisar eventos
como a contaminacgdo viral excessivamente imunogénica como a COVID-19, pois a mesma
pode interromper o curso normal da gravidez.

Atualmente, sabe-se que as mulheres gravidas correm um risco maior de desenvolver
sintomas mais graves de COVID-19 em comparagao com a populacdo em geral, principalmente
aquelas com comorbidades, como obesidade, diabetes, distdrbios hipertensivos, distlrbios
pulmonares e trombdticos, bem como cardiacos que podem ocasionar desfechos adversos para
aqueles pacientes diagnosticados com COVID-19. Essas constata¢cdes corroboram com o
estudo de Ellington et al. (2020), no qual se evidencia que a diabetes, doenca pulmonar crénica
e doencas cardiovasculares foram descritas com maior frequéncia entre gestantes do que entre
mulheres ndo gravidas.

De acordo com os estudos, a maioria das mulheres diagnosticadas com COVID-19
estava por volta do terceiro trimestre de gestacdo, onde as evidencias citadas por Allotey et al.
(2020) ressaltam que além da idade gestacional, aquelas com IMC elevado, com idade > 35
anos, com comorbidade, onde a diabetes tem sido a mais citada, e de origem negra tem a
possibilidade de terem a doenca em seu estagio mais grave bem como sdo mais propensas a ter
um parto prematuro iatrogénico, sendo que isso provavelmente é secundario a diversas causas,
incluindo a necessidade de ventilagdo mecénica, que geralmente ocorre de imediato ao pos-
parto (ZAMBRANO et al., 2020).



44

Em relacdo aos fatores de risco para desfechos ruins durante a COVID-19 grave na
gravidez, destacam-se comorbidades pulmonares, distdrbios hipertensivos, PE, diabetes, indice
de massa corporal - IMC > 30, idade materna avancada e obesidade. Tais fatos sdo justificados
com os dados obtidos nos estudos de Debolt et al. (2021), que nos mostram que estdo associados
a complicacOes graves, como internacdo em unidade de terapia intensiva, ventilagdo invasiva,
bem como, apresentar SDRA e morte materna.

No que concerne aquelas pacientes que desenvolveram SDRA com COVID-19 grave, a
Organizacdo Mundial da Saude (OMS) recomenda o uso de oxigenacdo por membrana
extracorporea (ECMO), quando a insuflacdo de oxigénio, ventilacdo ndo invasiva (VNI),
oxigenoterapia nasal de alto fluxo e ventilagcdo invasiva por via endotraqueal tubo, forem
insuficientes (MACLAREN; FISHER; BRODIE, 2020; SITTER et al., 2022). Os fatores de
risco para COVID-19 grave, como a obesidade, idade avancada, diabetes e hipertensdo cronica,
também podem estar correlacionados a piores consequéncias ap6s ECMO (CLEMENZA ET
AL 2022).

Através da apreciacdo dos artigos foi possivel observar que o parto prematuro foi o
resultado adverso mais comum da gravidez, assim como perda fetal, Pré-eclampsia (PE),
cesariana, sofrimento fetal e morte perinatal, quando comparado a gestac6es nao diagnosticadas
com COVID-19. Confirmando com os achados de ALLOTEY et al. (2020); CROVETTO et
al.; JUAN et al., 2020), os quais confirmam que os principais desfechos adversos da Covid-19
na gravidez sdo parto prematuro e sofrimento fetal, visto que estes sdo 0s mais observados em
gestacOes assintomaticas no terceiro trimestre e no parto.

Enquanto um maior percentual de individuos manifesta somente sintomas moderados
outra parte progride para distdrbios graves em menor tempo de infeccdo, como coagulacao
intravascular disseminada (CIVD) ou sindrome respiratdria adulta (ARDS), sepse seguida de
faléncia de 6rgdos e morte (YANG, X. et al., 2020). Tanto a CIVD como a sepse podem
ocasionar sangramento e sdo frequentes nos casos graves (ROTZINGER et al., 2020).

No que concerne complicaces obstétricas, os artigos apontam que a infeccdo por
SARS-COV-2 ocasiona uma incidéncia elevada de morbidade e mortalidade e resultados
obstétricos ruins, como parto prematuro, crescimento intrauterino restrito (CIUR), morte
intrauterina ou morte neonatal. O que € justificado com o estudo citado por Chen et al., (2020),
sobre morbidade e mortalidade perinatal e infeccdo por COVID-19, revelam que todas as
gestantes, mas principalmente aquelas no terceiro trimestre, podem ser mais vulneraveis a sofrer

problemas obstétricos, como perda fetal, natimorto, CIUR e parto prematuro.
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De acordo com os indicios, a cesariana (SC) pode elevar as complicac¢@es do pds-parto,
incluindo infeccdo, hemorragia e disturbios tromboembdlicos. O que foi certificado com os
relatos de Martinez et al. (2020), constataram que a SC em gestantes com COVID-19
encontrava-se correlacionada a elevado risco de deterioragdo clinica quando comparando-se
com o parto vaginal.

Apo6s a apreciagdo dos estudos foi observado que a maior parte das gestantes
acometidas pelo SARS-COV-2 estavam entre 30 e 40 anos. J& com relacdo a idade gestacional
a mais afetadas estava por volta do terceiro trimestre. Achados dos estudos expdem que aquelas
gestantes no terceiro trimestre sdo as que possuem os principias fatores de risco para a doenca
em sua forma grave e morte. Desta forma Boushra et al., (2021), orientam que estas gestantes
sejam hospitalizadas, de preferéncia em servigos que possua servicos de obstetriciae UTI adulto
e neonatal, visto que ambas possuem fatores de risco para descompensacdo, em todos 0s
estagios da doenca.

Considerando que a COVID-19 é um problema de satde publica, tratando-se de uma
doenca transmissivel e infectocontagiosa, se faz necessario a sua investigacao, atentando-se
principalmente para a sintomatologia, a idade gestacional, bem como para aquela populacéo
mais carente, levando em consideracéo a idade das pacientes e resultados de exames. Contudo,
a identificacdo de hemostaticos e implicacdes tromboéticas até entdo podem ser de grande
relevancia clinica na analise de pacientes gravidas que estdo em maior risco de mortalidade por
COVID-19 (SERVANTE et al., 2021).
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Tomando o contexto pandémico como pano de fundo para o cenario mundial que
entrou em colapso pelo numero de infectados, sequelados e mortos pela covid-19, varias foram
e ainda sdo as preocupacdes advindas do agravo para a populagdo em geral. No entanto, grupos
especificos, como as gestantes, tiveram maior receio de enfrentar tal problema em virtude de
ciéncia ser incipiente no tocante as informac@es clinicas e fisiologicas do virus durante a
gestacdo, além da escassez de acOes de controle das consequéncias para a gravidez.

Nessa perspectiva, o atual trabalho cientifico se voltou para entender a ocorréncia de
um dos eventos considerados significativos entre as gestantes que foram as manifestacfes
vasculares, sobretudo, tromboembodlicas, constatando-se, em sintese, que as mulheres gravidas
apresentaram quadro clinico inicial semelhante a da populacdo geral que progredia para
complicacdes hemostaticas em veia, artéria, pulmao, coagulacdo disseminada e trombofilia.

As alteracOes laboratoriais predominantes nestes casos foram trombocitopenia,
elevacdo de D-dimero, leucopenia, linfopenia, diminuicdo de fibrinogénio e significancia da
proteina C reativa, além de que as gravidas mais afetadas foram aquelas com idade mais
avancada, no terceiro trimestre de gestacdo e com presenca de comorbidade como as
pulmonares, hipertensivas, obesas, com diabetes mellitus ou trombofilia, desencadeando
desfechos maternos graves, como sindrome aguda respiratoria (SDRA), sepse, faléncia multipla
de 6rgdos, hemorragia/choque, problemas cardiacos, com necessidade de ventilagdo mecanica,
internacdo em UTI, cesariana de emergéncia com consequente parto prematuro que pode
resultar em Gbito neonatal.

Dessa forma, este estudo atinge o objetivo de apresentar o que as evidéncias cientificas
abordam sobre a tematica para alertar os profissionais de saude que prestam assisténcia direta
as gravidas quanto ao agravamento do quadro clinico com eventos tromboticos significativos
que afetem tanto a salde da mae quanto a do bebé.

Assim sendo, as evidéncias cientificas demonstraram as principais consequéncias para
as gestantes acometidas pela trombose em decorréncia da infec¢do pela COVID-19 e como sdo
direcionados o tratamento e cuidados desse publico alvo nos servigcos de satde. Alem disso,
este estudo apresenta limitacbes quanto a realizacdes de pesquisas, devido a tematica ser
voltado ao cenario atual da COVID-19, onde obtivemos uma quantidade restrita de publicagdes.
Existe um déficit em publicacGes sobre essa tematica nas bases de dados consultadas, denota a
necessidade do desenvolvimento de estudos primarios com o publico das gestantes com

COVID-19, objetivando amplificar os conhecimentos neste campo no &mbito nacional.
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ANEXD 1. Exemplo de instrumento para coleta de dados {validadoe por Ursi, 2005)
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Publicacan de enfermagem

Publicagao médica
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3. Amastra

3.1 Selecdo

[ } Randdmica

[ } Converséncaa
[} Outra
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E. Resultados
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APENDICE A

INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS ADAPTADO PARA PESQUISA

l. CARACTERIZACAO DOS ESTUDOS
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