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RESUMO

A COVID-19 é uma doenca infecciosa causada por uma nova cepa de coronavirus humano,
denominado de coronavirus da sindrome respiratéria aguda grave 2 (SARS-CoV-2). Afetou
mais de 765 milhGes de pessoas e levou a morte mais de 6,9 milhdes no mundo. Os padrdes
clinicos variaram de casos assintomaticos a pacientes gravemente enfermos, com ou sem
pneumonia. Individuos idosos, imunossuprimidos e aqueles com condi¢cbes médicas pré-
existentes sdo particularmente vulneraveis as complicagdes da infec¢do. Néao esta claro como
a infeccdo por SARS-CoV-2 na gravidez esté relacionada aos desfechos maternos. Este estudo
tem como objetivo analisar o papel da gestacdo como fator de risco para 6bito por COVID-19
no estado do Amazonas, em 2020 a 2022. Foi realizado um estudo de coorte prospectiva
utilizando dados secundarios da vigilancia epidemioldgica do SIVEP-Gripe no estado do
Amazonas. Foi utilizado o modelo de regressdo logistica para analisar a associacdo do dbito
por COVID-19 e as caracteristicas demogréaficas e clinicas de mulheres internadas pela
doenca. Foram analisados 10.049 casos de mulheres internadas por COVID-19, sendo que
2.003 (20%) evoluiram para Obito pela doenca. As pacientes com doenca cardiovascular,
diabetes, obesidade, hipertensas,em tratamento oncologico, puérperas e hospitalizadas na
capitalmostraram maior riscode evoluir para o obito, enquanto que agravidez e a vacina foi
fator de protecdo. A associagdo entre a ocorréncia de obito por COVID-19 e a idade, mostrou
significancia, quanto maior a idade, 50 a 59 anos. O sistema cardiovascular pode ser o
principal alvo do SARS-CoV-2, e as doencas cardiovasculares foram as comorbidades mais
comuns em todas as fases da infeccdo por COVID-19. A vacinagdo para a COVID-19 tiveram
efeito de protecdo para o Obito Eses resultados forneceram conhecimento sobre os 0s
pacientes com maior risco de agravamento e 6bito, consequentemente podemos melhorar o
atendimento, reduzir os Obitos e subsidiar a elaboracéo de politicas de satde publica.

Palavras chave: COVID-19;gravidez;bdbito;comorbidades; SRAG.



ABSTRACT

COVID-19 is an infectious disease caused by a new strain of human coronavirus called severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2). It affected more than 765 million
people and led to the death of more than 6.9 million people worldwide. Clinical patterns range
from asymptomatic cases to critically ill patients with or without pneumonia. Elderly,
immunosuppressed individuals and those with pre-existing medical conditions are particularly
susceptible to the complications of infection. On the one hand, it is unclear how SARS-CoV-2
infection in pregnancy is related to maternal outcomes. This study aims to analyze the role of
pregnancy as a risk factor for death from COVID-19 in the state of Amazonas, from 2020 to
2022. A prospective cohort study was carried out using secondary data from the
epidemiological surveillance of SIVEP-Flu in the state of Amazon. The logistic regression
model was used to analyze the association of death from COVID-19 and the demographic and
clinical characteristics of women hospitalized for the disease. 10,049 cases of women
hospitalized for COVID-19 were analyzed, with 2,003 (20%) dying from the disease. Patients
with cardiovascular disease, diabetes, obesity, hypertension, undergoing cancer treatment,
puerperal women and those hospitalized in the capital had a higher risk of progressing to
death, while pregnancy and the vaccine was a protective factor. The association between the
occurrence of death from COVID-19 and age showed significance, the greater the age, 50 to
59 years. The cardiovascular system may be the main target of SARS-CoV-2, and
cardiovascular diseases were the most common comorbidities in all stages of COVID-19
infection. Vaccination for COVID-19 had a protective effect on death. These results provide
knowledge about patients at greater risk of worsening and death; consequently we can
improve care, reduce deaths, and support the elaboration of public health policies.

Keywords: COVID-19; pregnancy, death, comorbidities, SARS.
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APRESENTACAO

A presente dissertacdo conta no item 1.INTRODUGAO,uma problematizagdo geral acerca do
tema da dissertagdo, seguida do item 2. JUSTIFICATIVA e 3. OBJETIVOS, logo apds, no tdpico 4.
REVISAO DALITERATURA ha descrita uma breve revisio bibliografica sobre os principais temas
trabalhados nesta dissertacéo.

Os resultados quefazem parte desta dissertacdo estdo apresentados sob a forma de artigo. Sera
submetido ao periodico Epidemiologia e Servicos de Salde: revista do Sistema Unico de Saude do
Brasil (RESS).As se¢des Introdugdo, Métodos,Resultados,Discussdo, Conclusdo e Referéncias encontra-
se no respectivo artigo cientifico, e a formatagdo do artigo esta de acordo com as normas da revista.

As REFERENCIAS se reportam somente as citagdes que aparecem nos itens
1.INTRODUCAO e 4.REVISAO DA LITERATURA.
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1 INTRODUCAO

A COVID-19, uma doenga infecciosa causada por uma cepa de coronavirus humano, a
sindrome respiratdria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2), tornou-se o foco de atengdo
em todo 0 mundo, desde seu primeiro relato no final de dezembro de 2019 em Wuhan, China
(LUO et al., 2022).

Espalhou agressivamente e impactou dramaticamente a salde e a vida diaria das
pessoas, no mundo afetou mais de 765 milhdes de pessoas e levou a morte mais de 6,9
milhdes. Somente no Brasil, mais de 690.000 pessoas morreram até 08 de dezembro de 2022
(OMS,2023;ZHU et al., 2020). Em 2020, o Brasil registrou taxa de mortalidade materna
de 7,8% (SCHELER et al., 2021), com avanco da doenca no pais. De fevereiro de 2020 a
setembro de 2021, o Brasil registrou 12,3% de taxa de mortalidade na populagdo materna,
sendo que entre as regides brasileiras, o Norte registrou 15%, a maior taxa de mortalidade
materna do Brasil (SIQUEIRA et al., 2022). Além da elevada morbidade e mortalidade
causada pela doenga, 0 virus e os esfor¢os para mitigar sua transmissao causaram prejuizos
econdmicos e sociais sem precedentes (JAMIESON; RASMUSSEN, 2022).

Os padrdes clinicos observamos casos assintomaticos, pacientes ndo graves e
gravemente enfermos, com ou sem pneumonia (DONG et al., 2020). Novas cepas mutantes
continuam a surgir, representando um grande desafio para a satde publica em todo o mundo.
Enquanto isso, individuos idosos, imunossuprimidos e aqueles com condi¢cGes médicas pré-
existentes sdo particularmente vulneraveis a infeccdo. Por um lado, foi proposto que mulheres
gravidas também podem estar em maior risco (ELSADDIG; KHALIL, 2021; WENLING et
al., 2020). Estudos relataram que o curso clinico, as caracteristicas dos sintomas e a gravidade
da COVID-19 sdo semelhantes em mulheres gravidas e ndo gravidas, com 86% de casos
leves, 9% de casos graves e 5% de casos criticos entre todas as mulheres gravidas que foram
diagnosticadas (BRESLIN et al., 2020). Esses achados, no entanto, parecem contradizer o fato
de que as mulheres gravidas frequentemente desenvolvem doencas graves apds contrair uma
variedade de patdgenos respiratorios (como influenza, HIN1)(JAMIESON; THEILER,;
RASMUSSEN, 2006a).

No Brasil, aproximadamente dois meses apds o primeiro caso oficial de COVID-19 ter
sido relatado, 1.700 mortes entre a populagcdo em geral e cinco mortes maternas ja haviam
sido documentadas, levantando preocupacdes de que talvez a pandemia em paises de baixa e
média renda pudesse representar riscos adicionais para mulheres gravidas. Hipotetizou-se que

taxas de natalidade mais elevadas, pior estado de saude da populacdo e ma qualidade dos
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cuidados obstétricos, contribuiriam para o0 aumento do nimero absoluto de 6bitos e da taxa de
letalidade (AMORIM; SOLIGO TAKEMOTO; FONSECA, 2020).

Uma situacdo emblematica da pandemia no Brasil ocorreu na cidade de Manaus,
capital do estado do Amazonas, localizada na Regido Norte. O virus evoluiu para a variante
P.1 em meados de novembro de 2020. Com maior transmissibilidade, a variante espalhou-se
rapidamente por todo o territério nacional e a probabilidade de morrer por COVID-19
aumentou. Em janeiro de 2021, Manaus viveu uma grave crise de saude, com escassez de
ventiladores (mecénicos) e de leitos hospitalares em Unidades de Terapia Intensiva (UTI), em
meio a dramatica falta de gas oxigénio para tratar pessoas internadas com COVID-19
(FREITAS et al., 2021).

Enquanto a literatura sobre a COVID-19 se expandiu rapidamente nos ultimos anos,
ainda nao temos na literatura os desfechos maternos no Estado do Amazonas no periodo 2020
a 2022, por esse motivo este estudo tem como objetivo analisar o papel da gestacdo como

fator de risco para 6bito por COVID-19 no estado do Amazonas, em 2020 a 2022.

2 JUSTIFICATIVA

Embora os dados quanto ao sexo sugiram que a SARS-CoV-2 resulte em maiores
agravos a saude e maior mortalidade nos homens (PRADHAN; OLSSON, 2020) existem
preocupacbes de que a doenca possa afetar desproporcionalmente as mulheres, quando
analisado o contexto social e econémico em que elas se inserem. Além disso, é importante
avaliar a suscetibilidade da COVID-19 em mulheres gravidas e a frequéncia de sinais e
sintomas graves da doenca (KOTLAR et al., 2021) Isto porque, ocorrem alteracdes
fisiologicas significativas no organismo das gestantes durante a gravidez, principalmente no
sistema imunoldgico. Essas mudancas, que visam apoiar e proteger a vida em
desenvolvimento, aumentam a probabilidade das gravidas desenvolverem as formas graves da
doenca, elevando o risco de evoluirem para o6bito (LIU; HUANG; XIANG,
2020;MURALIDAR et al., 2020).

De acordo com a literatura publicada até o momento, a maioria dos casos de COVID-
19 em gestantes sdo assintomaticos ou com sinais e sintomas leves, sem aparentemente
apresentar manifestacdes graves da doenca, quando comparado as ndo gestantes (KOTLAR et
al., 2021). Entretanto, é importante relatar que de acordo com as variagfes regionais, as
gestantes com ou sem comorbidades e com COVID-19 podem apresentar riscos aumentados
de complicagGes (revisto por (SALEM; KATRANJI; BAKDASH, 2021).
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Os efeitos adversos associados ao virus variam e sdo, em parte, influenciados pela
idade e pelas comorbidades do individuo (ZHOU et al., 2020). Anualmente, ocorrem mais de
140 milhdes de nascimentos em todo o mundo, e mulheres gravidas, com
imunocomprometimento putativo, estdo potencialmente sob risco aumentado de resultados
adversos com 0 novo coronavirus(DlI MASCIO et al., 2020). Embora haja uma infinidade de
relatos de casos de infeccdo por SARS-CoV-2 durante a gravidez, seu pequeno tamanho de
amostra impede a compreensdo diferenciada das complicagdes potenciais e do esquema de
tratamento.

Outro fator que tem mostrado relacdo com a evolugdo de casos graves da COVID- 19
é 0 tipo de variante do virus SARS-CoV-2. Dados da vigilancia gendmica mostram que a
partir de dezembro de 2020 a variante P1 tornou-se prevalente entre os casos confirmados de
COVID-19 no Amazonas (NAVECA et al.,, 2021a). Estudos apontam que esta variante
apresenta maior transmissibilidade (NAVECA et al., 2021b), uma vez que individuos
infectados com esse virus tém carga viral até 10 vezes maior do que os infectados com a
variante selvagem, e apresentam maior viruléncia (FARIA et al., 2021). FREITAS et.al
(2021) mostram que o surgimento da variante P1 no Amazonas esta temporalmente associado
com o aumento de casos graves e Obitos por COVID-19 em mulheres e jovens sem
comorbidades.

No inicio da pandemia da doenca de coronavirus 2019 (COVID-19), a Organizagédo
Mundial da Saude (OMS) designou as mulheres gravidas como um grupo vulneravel com
base em relatdrios preliminares de aumento do risco de natimorto, parto prematuro e restri¢do
do crescimento fetal (FGR) e extrapolacdo da experiéncia com surtos de virus respiratorios
anteriores, incluindo sindrome respiratoria aguda grave (SARS), sindrome respiratéria do
Oriente Medio (MERS) e influenza (MULLINS et al., 2021). As mulheres gravidas foram
consideradas em risco aumentado de morbidade e mortalidade por infeccdo por SARS-
CoV-2, particularmente quando sintomaticas (MULLINS et al., 2021). Gestantes podem
ser suscetiveis a desenvolver sintomas mais graves apos infeccdo por virus respiratérios,
devido a alteracbes fisioldgicas dos sistemas imunologico e cardiopulmonar durante a
gravidez (JAMIESON; THEILER; RASMUSSEN, 2006b). E bastante possivel que a
COVID-19 torne-se uma doenga com a qual tenhamos que lidar cronicamente, com picos de
ocorréncia sazonais. Em um pais o Brasil em que a mortalidade materna encontra-se bem
acima do aceitavel e no qual o cuidado materno-infantil € um aspecto fragil das politicas de
salde, entender os fatores associados ao ébito pelo SARS-CoV-2 é imprescindivel para um

melhor atendimento e aconselhamento das pacientes obstétricas e suas familias no presente e
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no futuro (ALIMOHAMADI et.al, 2021).

Assim encontrar respostas que justifiquem o risco de agravamento nessa populagdo é
crucial para o planejamento obtetrico e para 0 manejo eficaz das gestantes com COVID-19, e
diante das evidéncias conflitantes de que dispomos até o0 momento, procuramos determinar 0s
fatores associados ao 6bito da COVID-19 nas gestantes no Estado do Amazonas. Dessa
maneira os resutados do estudo nos permitirdo a tomada de decisdes assertivas, possibilitando
0 desenvolvimento de novas estrategias de promocdo de salde, para o enfrentamento da
COVID-19, podendo auxiliar na formulacdo de novas hipéteses, direcionando a tomada de

deciséo e contribuindo para preencher esta lacuna da literatura.

2.1 Hipotese de estudo

A hipdtese nula (HO) deste estudo é de que ndo existe relacdo entre mortalidade em
gravidas com COVID hospitalizadas

3 OBJETIVOS

3.1 ObjetivosGerais

e Analisar a gravidez como fator associado ao Obito por COVID-19 em mulheres

hospitalizadas no estado do Amazonas no ano de 2020 a 2022.

3.2 Objetivos Especificos

e Caracterizar o perfil sociodemografico e clinico de mulheres com COVID-19
hospitalizadas no Amazonas.
e Identificar os fatores associados ao ¢bito por COVID-19 em mulheres.

e Analisar a relacdo entre gestacao e 6bito por COVID-19.
4 REVISAO DA LITERATURA

41 COV-2

Os coronavirus foram descritos pela primeira vez em 1966 por Tyrell e Bynoe, que

cultivaram os virus de pacientes com resfriados comuns. Com base em sua morfologia como
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virions esféricos com uma concha central e projecdes de superficie semelhantes a uma coroa
solar, eles foram denominados coronavirus (latim: corona = coroa) (VELAVAN; MEYER,
2020).

A subfamilia pode ser dividida em quatro géneros: Alpha-, Beta-, Gama- e
Deltacoronavirus. Os CoVs ndo sdo novos para o ser humano e a maioria deles produz
doencas respiratorias leves em humanos e sao conhecidos por infectar animais domesticados
ha décadas. Mas, desde o inicio do século 21, eles surgiram como uma grande ameaca a
populacdo humana e merecem pesquisas. Havia seis CoVs conhecidos, dos quais a sindrome
respiratéria aguda grave CoV (SARS-CoV) e a sindrome respiratéria do Oriente Médio CoV
(MERS-CoV). Em 2002, o SARS-CoV surgiu na China e infectou 8.422 pessoas, levando a
morte de 916 individuos. Mais tarde, 0 MERS-CoV apareceu nos paises arabes e
infectou cerca de 1800 humanos. Recentemente, em 2019, o sétimo CoV causou epidemia
em grande escala afetando quase todos os paises do mundo. Sendo um parente proximo do
SARS-CoV, 0 novo coronavirus foi nomeado como SARS-CoV-2. Em comparacdo com o
SARS-CoV e 0 MERS-CoV, 0 SARS-CoV-2 esta se espalhando mais rapidamente e o
namero de mortes € maior(KADAM et al., 2021b).

Esses virus sdo, provavelmente originarios de morcegos que depois mudaram para um
hospedeiro mamifero (Paguma larvata), no caso do SARS-CoV, e, para o camelo (Camelus
dromedarius), no MERSCoV, antes de cruzarem a barreira das espécies e infectarem
humanos(CHAN et al., 2020).0 SARS-CoV-2 aparentemente conseguiu fazer sua transicao
de animais para humanos no mercado de frutos do mar de Huanan em Wuhan, China. No
entanto, os esforcos para identificar potenciais hospedeiros intermediarios parecem ter sido
negligenciados em Wuhan(VELAVAN; MEYER, 2020). O agente etioldgico foi identificado
como um [B-CoV, isolado, sequenciado e nomeado como SARS-CoV-2 pelo Comité
Internacional de Taxonomia de Virus(GUO et al., 2020). Analises genéticas demonstraram
que 0 SARS-CoV-2 compartilha 96% do seu genoma com o CoV de morcego, 91,02% com o
genoma do CoV de pangolin e 79% com o0 SARS-CoV, sugerindo a transmissao interespécies
até a infeccdo humana e a existéncia de reservatorios animais do novo virus(ZHANG; WU;
ZHANG, 2020).

Em 11 de fevereiro de 2020, a OMS anunciou gque a doenca causada por este novo
CoV era a "COVID-19", sigla para "doenga Coronavirus 2019". Um més ap6s o comunicado,
no dia 11 de marco, os numeros de contaminados pelo virus havia aumentado de forma
exponencial fora da China e a quantidade de paises envolvidos triplicou, registrando-se mais

de 118.000 casos em 114 paises e mais de 4.000 mortes. O grave cenario fez com que a OMS
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declarasse a COVID-19 uma pandemia (CASCELLA et al., 2023).

42 COVID-19

A COVID-19, inicialmente identificada como uma pneumonia de etiologia
desconhecida, foi documentada pela primeira vez em Wuhan, na China, durante um surto
viral provocado por um novo coronavirus (LI et al., 2020; WHO, 2021) denominado SARS-
CoV-2 (WHO, 2020).

Em 27 de dezembro de 2019, trés adultos (uma mulher e dois homens) foram
internados em um hospital em Wuhan, China, com pneumonia grave, um paciente morreu € 0s
outros dois pacientes foram submetidos a uma lavagem broncoalveolar em 30 de dezembro de
2019. A partir dessas amostras, em fevereiro de 2020, Zhu e cols (2019) descreveram um
novo coronavirus, denominado coronavirus de sindrome respiratoria aguda grave 2 (SARS-
CoV-2), que infectou humanos com uma doenga respiratoria chamada doenga coronavirus
2019 (COVID-19). Em 1° de maio de 2020, havia mais de 3,33 milhdes de casos confirmados
de infeccdo por SARS-CoV-2 em todo o mundo e mais de 237.000 pessoas morreram
(HOPKINS, 2020). Devido a elevada taxa de transmissdo do virus, a doenca se espalhou
rapidamente e em margo de 2020 foi classificada como pandemia pela OMS (OPAS, 2020).
Ainda hoje, o principal fator que contribui para rapida dispersdo da doenca é a existéncia de
infectados pelo SARS-CoV-2 que estdo ou sdo assintomaticos.

As manifestacdes clinicas dos individuos sintomaticos aparecem apds um periodo de
incubacdo do virus, que pode variar de cinco a 14 dias. Apés este periodo, as diferencas entre
0s sinais e sintomas da doenca nos infectados determinara a necessidade ou nao de cuidados
hospitalares intensivos (LIU; HUANG; XIANG, 2020)

A infeccdo por COVID-19 é geralmente dividida em sintomatica e assintomatica, com
casos sintomaticos ainda categorizados como criticos, graves e ndo graves. Os casos criticos é
caracterizado por sindrome do desconforto respiratorio agudo, sepse, choque séptico ou outras
condicBes que requerem terapias de manutencdo da vida (ventilacio mecanica ou terapia
vasopressora). Os casos fortes Saturacdo de oxigénio < 90%, sinais de desconforto
respiratorio grave (uso de musculos acessérios, incapacidade de falar frases completas) e o
ndo grave qualquer paciente que ndo satisfaca os critérios para doenca critica ou grave. E os
sinais e sintomas, sdo febre, alteragdes no paladar e/ou olfato, mialgias e sintomas do trato
respiratdrio, como tosse, pneumonia viral, insuficiéncia respiratoria hipoxémica e sindrome

do desconforto respiratorio agudo (SDRA) podem resultar de COVID-19, sendo a
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insuficiéncia respiratoria hipoxémica o motivo mais comum de internagdo em UTI(LONG et
al., 2022).

Embora os dados desagregados quanto ao sexo sugiram que a SARS-CoV-2 resulte em
maiores agravos a saude e maior mortalidade nos homens (PRADHAN; OLSSON,
2020)existem preocupacOes de que a doenca possa afetar desproporcionalmente as mulheres,
quando analisado o contexto social e econdmico em que elas se inserem. Além disso, é
importante avaliar a suscetibilidade da COVID-19 em mulheres gravidas e a frequéncia de
sinais e sintomas graves da doenca (KOTLAR et al., 2021)Isto porque, ocorrem alteragdes
fisioldgicas significativas no organismo das gestantes durante a gravidez, principalmente no
sistema imunolégico. Essas mudancas, que visam apoiar e proteger a vida em
desenvolvimento, aumentam a probabilidade das gravidas desenvolverem as formas graves da
doenca, elevando o risco de evoluirem para o6bito (LIU; HUANG; XIANG,
2020;MURALIDAR et al., 2020).

De acordo com a literatura publicada até 0 momento, a maioria dos casos de COVID-
19 em gestantes sdo assintomaticos ou com sinais e sintomas leves, sem aparentemente
apresentar manifestacdes graves da doenca, quando comparado as ndo gestantes (KOTLAR et
al., 2021). Entretanto, é importante relatar que de acordo com as variagfes regionais, as
gestantes com ou sem comorbidades e com COVID-19 podem apresentar riscos aumentados
de complicaces (revisto por(SALEM; KATRANJI; BAKDASH, 2021).

No Ird foi observado que nove gestantes entre o segundo e terceiros trimestres de
gravidez, sem comorbidades, com sinais e sintomas leves da doenca, evoluiram para um
quadro de pneumonia COVID-19. Ao final, a doenca provocou sete mortes e duas
recuperacdes, uma dependente de ventilacio  mecénica, e a outra de internacdo
prolongada(HANTOUSHZADEH et al., 2020).

Os efeitos adversos associados ao novo virus variam e sdo, em parte, influenciados
pela idade e pelas comorbidades do individuo (ZHOU et al., 2020). Anualmente, ocorrem
mais de 140 milhdes de nascimentos em todo o mundo, e mulheres gravidas, com
imunocomprometimento putativo, estdo potencialmente sob risco aumentado de resultados
adversos com o novo coronavirus(DlI MASCIO et al., 2020). Embora haja uma infinidade de
relatos de casos de infeccdo por SARS-CoV-2 durante a gravidez, seu pequeno tamanho de
amostra impede a compreensédo diferenciada das complicacGes potenciais e do esquema de
tratamento.

Outro fator que tem mostrado relacdo com a evolugédo de casos graves da COVID- 19

é o tipo de variante do virus SARS-CoV-2. Dados da vigilancia genbmica mostram que a
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partir de dezembro de 2020 a variante P1 tornou-se prevalente entre os casos confirmados de
COVID-19 no Amazonas (NAVECA et al.,, 2021a). Estudos apontam que esta variante
apresenta maior transmissibilidade (NAVECA et al.,, 2021b), uma vez que individuos
infectados com esse virus tém carga viral até 10 vezes maior do que os infectados com a
variante selvagem, e apresentam maior viruléncia (FARIA et al., 2021). FREITAS e
colaboradores (2021) mostram que o surgimento da variante P1 no Amazonas estd
temporalmente associado com o aumento de casos graves e 6bitos por COVID-19 em

mulheres e jovens sem comorbidades.

4.3 COVID-19 NA GESTACAO

No inicio da pandemia da doenca de coronavirus 2019 (COVID-19), a Organizagéo
Mundial da Saude (OMS) designou as mulheres gravidas como um grupo vulneravel com
base em relatdrios preliminares de aumento do risco de natimorto, parto prematuro e restrigdo
do crescimento fetal (FGR) e extrapolacdo da experiéncia com surtos de virus respiratorios
anteriores, incluindo sindrome respiratoria aguda grave (SARS), sindrome respiratéria do
Oriente Médio (MERS) e influenza (MULLINS et al., 2021).

As mulheres gravidas foram consideradas em risco aumentado de morbidade e
mortalidade por infeccdo por SARS-CoV-2, particularmente quando sintomaticas
(MULLINS et al., 2021).

Gestantes podem ser suscetiveis a desenvolver sintomas mais graves apés infeccao por
virus respiratorios, devido a alteragdes fisiologicas dos sistemas imunoldgico e
cardiopulmonar durante a gravidez (JAMIESON; THEILER; RASMUSSEN, 2006b).

As infeccBes virais durante a gravidez podem resultar em resultados clinicos
prejudiciais. Patdgenos virais na interface materno-fetal podem afetar a funcdo placentéaria e
podem causar complicacdes na gravidez, como aborto espontaneo, restricdo de crescimento
intrauterino (RCIU) ou parto prematuro (PTB). A placenta funciona como uma barreira
fisiologica e imunoldgica para prevenir a transferéncia do virus da mae para o feto. No
entanto, uma resposta imunoldgica a infeccdo pode impactar negativamente a circulacéo fetal
ou predispor a mde a uma resposta anormal. A infeccdo viral da decidua e/ou placenta pode
resultar na producdo de fatores imunolégicos solUveis que podem atingir o feto e afetar seu
desenvolvimento. Os virus raramente atravessam a barreira placentaria; no entanto, quando
um patogeno atinge o feto, pode causar defeitos congénitos graves, como microcefalia ou até
mesmo a morte(NAIDU et al., 2022).
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4.4 VIGILANCIA DAS INFECCOES RESPIRATORIAS

No Brasil, o Ministério da Saude (MS) iniciou, em 2000, a implantacdo de um Sistema
de Vigilancia Epidemioldgica da Influenza em ambito nacional, incluindo a vigilancia de
Sindrome Gripal (SG) em Unidades Sentinelas. O principal objetivo dessa vigilancia era a
identificacdo dos virus respiratorios em circulacdo no pais, além de permitir o monitoramento
da demanda de atendimentos por SG, obtidos pelo Sistema de Informacgdo da Vigilancia
Epidemiolégica da Gripe (SIVEP-Gripe) (MINISTERIO DA SAUDE, 2013).

As informac@es do Sistema de Informacédo de Vigilancia Epidemiolégica da Influenza
(SIVEP-Gripe) é o SIS para o registro da notificagdo universal (e imediata) dos casos de
SRAG, responsavel por registrar os dados da vigilancia sentinela dos casos de sindrome
gripal, além de todos os internados casos e mortes por SARS. O SIVEP-Gripe foi
desenvolvido para apoiar as acdes de vigilancia da gripe, principalmente para a identificacdo
dos principais virus respiratérios circulantes no territério nacional(RIBAS et al., 2022).

O Brasil estd ha muitos anos alinhado com as diretrizes da OMS para vigilancia de
SRAG(SILVA et al., 2022); assim, 0 pais estava preparado para captar casos de notificacao
durante a pandemia de COVID-19 sem ter que criar um sistema de vigilancia desde o inicio.
Ainda assim, ha a necessidade de melhorar este sistema de vigilancia para aumentar o nivel de
confianca e tempestividade dos dados gerados.

A ficha de notificacdo do SIVEP-Gripe inclui dados relativos a caracterizacao
sociodemografica, clinica e de investigacdo diagnéstica dos casos, cujo preenchimento no
sistema pode ser interno, essencial ou obrigatorio(RIBAS et al., 2022).

Durante o ano de 2020, foram feitas quatro atualiza¢6es, nas quais foram modificadas
as regras de preenchimento, incluindo ou excluindo campos (RIBAS et al., 2022).

Por fim, 83 variaveis foram incluidas e agrupadas em trés blocos, sdo elas, variaveis
sociodemograficas e etioldgicas: raca/cor da pele autodeclarada, escolaridade, CEP do local
de residéncia, area geografica do endereco residencial, caso decorrente de surto de sindrome
gripal, caso de SRAG com infec¢cdo hospitalar e caso com contato direto com aves, porcos,
outros; Condicéo clinica e evolucéo: sinais e sintomas (febre, tosse, dor de garganta, dispneia,
desconforto respiratorio, saturacdo < 95%, diarreia, vomito, dor abdominal, fadiga, perda do
olfato, perda do paladar, outros sinais e sintomas) ; fatores de risco: o individuo apresenta
fator de risco, ser puérpera, doenca cardiovascular crdnica, doenca hematologica cronica,

sindrome de Down, doenga hepética crénica, asma, diabetes mellitus, disturbios neuroldgicos,
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doenca pulmonar crdnica, imunodeficiéncia ou imunodepresséo, doenga renal crénica,
obesidade, valor do indice de massa corporal (IMC) (obesos), outros fatores de risco e
descri¢des de outras morbidades; historico vacinal: se vacinou contra influenza na ultima
campanha, data da ultima dose da vacina contra influenza, mée se vacinou contra influenza
(menores de 6 meses), mde amamenta o filho (menores de 6 meses); outras informagdes
clinicas: medicamentos antivirais utilizados para o tratamento da doenca, medicamentos
antivirais utilizados (oseltamivir, zanamivir, outros), descricdo dos outros medicamentos
antivirais utilizados, data de inicio do tratamento antiviral, necessidade de internacdo, data da
internacdo, Unidade da Federacdo onde ocorreu a internagcdo, municipio onde ocorreu a
internacdo; critérios diagndsticos: exames de imagem (radiografia de torax, especificacdo de
outras radiografias de torax, data da radiografia de térax), resultado da tomografia (data do
procedimento de tomografia); coleta da amostra (foi realizada a coleta da amostra para exame
diagnostico, data da coleta da amostra para exame diagnostico, tipo de amostra clinica
coletada para exame diagndstico), especificacdo de outra amostra coletada; teste rapido do
antigeno (tipo de teste rapido do antigeno, data do resultado do teste rapido do antigeno,
resultado do teste rapido do antigeno, resultado do teste rapido do antigeno positivo para
influenza); RT-PCR [resultado da reacdo em cadeia da polimerase com transcricdo reversa
(RT-PCR)/outro método aplicando biologia molecular, data do resultado do teste RT-
PCR/outro método aplicando biologia molecular, resultado positivo do teste RT-PCR para
influenza, RT positivo- resultado de PCR para influenza A ou B]; teste soroldgico (tipo de
amostra sorolégica que foi coletada, descri¢do do tipo de amostra clinica diferente das citadas,
data de coleta do material para diagnostico soroldgico, tipo de teste sorologico realizado,
descricdo do tipo de teste sorolégico que foi realizado, resultado da sorologia para SARS-
CoV-2 IgG, IgM e IgA); desfecho (classificacdo final do caso, indicar o critério de
confirmacdo) (RIBAS et al., 2022).

5 MATERIAL E METODOS

Consideracoes éticas do estudo

Projeto de pesquisa foi aprovado pelo Comité de Etica e pesquisa do Instituto Nacional
da Amazonia (CEP-INPA), registrado sob o CAAE n° 47995921.0.0000.0006, parecer n°
4.832.168 e seguiu todas as recomendacdes previstas na resolugdo MS/CNS 466/2012. Os

bancos de dados foram cedidos pela Fundacdo de Vigilancia em Saude, guardados em
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computador pessoal e seu acesso protegido por senha. Foram garantidos o sigilo e a
confidencialidade dos dados e os resultados desse estudo ndo permitiu a identificacdo
individual dos casos notificados.

A dispensa do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) deste projeto
justifica-se porque foram utilizados os dados dos registros do sistema de informagéo SIVEP-
Gripe. Anexo Termo de Consentimento de Uso de Banco de Dados (ANEXO A).

Delineamento do Estudo

Trata-se de um estudo observacional do tipo coorte prospectiva, com base nos dados
secundarios dos sistemas de informacdo da vigilancia epidemiolégica no Estado do
Amazonas: SIVEP-Gripe.

Local da Pesquisa

O local de estudo foi o estado do Amazonas, localizado na regido Norte do pais e
apresenta area total de 1.559.161 km2, sendo formado por 62 municipios e 9 regides de saude.
De acordo com o IBGE, 0 estado possui 4.207.714 habitantes, dos quais 2.219.580 residem na
capital Manaus (IBGE, 2020). Destes totais, o quantitativo de mulheres com 14 anos ou mais

somam, aproximadamente, 51% da populacdo no estado e 52% na capital (CIEAM, 2020).

Populacéo de estudo

A populacdo do estudo foi constituida por 25.510 mulheres em idade fértil (12 a
59anos) do Estado no Amazonas confirmadas para COVID-19 nos registros dos sistemas de
informacdo SIVEP-Gripe, no periodo de 13 de marco de 2020 a 31 de dezembro de 2022,

residentes no estado do Amazonas.

Critérios de Inclusdo e Exclusao

Foram incluidos registros de hospitalizacbes por COVID-19 de pacientes com as
seguintes caracteristicas:
(a) idade de 12 a 59 anos;

(b) um diagnéstico laboratorial de COVID-19, de acordo com o Ministério da Saude;
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(c) sexo feminino;

(d) e mulheres em idade fértil gravidas e ndo gravidas

Os critérios de exclusdo registros duplicados, com campos essenciais em branco ou

com inconsisténcia.

Fonte de dados

Os dados relativos aos casos de COVID-19 foram extraidos do SIVEP-Gripe
disponibilizados pela Fundacéo de Vigilancia em Saude (FVS)

Caracteristicas analisadas

Para caracterizar o perfil dos casos de COVID-19 foram analisadas as seguintes
variaveis: mulheres gravidas e ndo gravidas, idade, escolaridade,raca/cor, a presenca de

comorbidades,vacinagdo e municipio de residéncia e o desfecho foi dbito

Analise estatistica

Foi realizada uma andlise descritiva, utilizando tabelas de frequéncia absolutas e
relativas. Utilizamos um modelo de regressdo logistica univariado para identificacdo dos
fatores de risco relacionados ao Obito. Para o primeiro passo, comegou-se por realizar um
procedimento univariado variavel a variavel. As variaveis que tiveram uma associa¢do de
<20% foram selecionadas para o modelo multiplo. Para os modelos multivariados iniciais,
foram selecionadas varidveis preditoras cujas associacdes com a variavel dependente foram
significativas a 20% na regressdo logistica univariadas, foi realizado um procedimento
reverso, excluindo as variaveis uma a uma em ordem de significancia, mantendo no modelo
final as variaveis significativas a 5%. Para realizar a analise foi utilizado o aplicativo R versdo
3.6.3.

ARTIGO

Gravidez como fator de prote¢do para ébito por COVID-19 no estado do Amazonas

Pregnancy as a protective factor for death by covid-19 in the state of Amazonas
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RESUMO

A COVID-19 e uma doenca infecciosa causada por uma nova cepa de coronavirus humano,
denominado de coronavirus da sindrome respiratéria aguda grave 2 (SARS-CoV-2). Afetou
mais de 765 milhdes de pessoas e levou a morte mais de 6,9 milhdes no mundo. Os padrdes
clinicos variaram de casos assintomaticos a pacientes gravemente enfermos, com ou sem
pneumonia. Individuos idosos, imunossuprimidos e aqueles com condi¢cBes médicas pré-
existentes sdo particularmente vulneraveis as complicacdes da infeccdo. Néo esta claro como
a infeccdo por SARS-CoV-2 na gravidez esta relacionada aos desfechos maternos. Este estudo
tem como objetivo analisar o papel da gestacdo como fator de risco para 6bito por COVID-19
no estado do Amazonas, em 2020 a 2022. Foi realizado um estudo de coorte prospectiva
utilizando dados secundarios da vigilancia epidemioldgica do SIVEP-Gripe no estado do
Amazonas. Foi utilizado o modelo de regressdo logistica para analisar a associa¢édo do oObito
por COVID-19 e as caracteristicas demograficas e clinicas de mulheres internadas pela
doenca. Foram analisados 10.049 casos de mulheres internadas por COVID-19, sendo que
2.003 (20%) evoluiram para Obito pela doenca. As pacientes com doenca cardiovascular,
diabetes, obesidade, hipertensas, em tratamento oncoldgico, puérperas e hospitalizadas na
capital mostraram maior risco de evoluir para o 6bito, enquanto que a gravidez e a vacina foi
fator de protecdo. A associacdo entre a ocorréncia de 6bito por COVID-19 e a idade, mostrou
significancia, quanto maior a idade, 50 a 59 anos. O sistema cardiovascular pode ser o
principal alvo do SARS-CoV-2, e as doencas cardiovasculares foram as comorbidades mais
comuns em todas as fases da infeccdo por COVID-19. A vacinagdo para a COVID-19 tiveram
efeito de protecdo para o Obito Esses resultados forneceram conhecimento sobre os 0s
pacientes com maior risco de agravamento e ébito, consequentemente podemos melhorar o
atendimento, reduzir os 6bitos e subsidiar a elaboracdo de politicas de satde publica .

Palavras chave: COVID-19, Gravidez, Obito, comorbidades, SRAG.

ABSTRACT
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COVID-19 is an infectious disease caused by a new strain of human coronavirus called severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2). It affected more than 765 million
people and led to the death of more than 6.9 million people worldwide. Clinical patterns range
from asymptomatic cases to critically ill patients with or without pneumonia. Elderly,
immunosuppressed individuals and those with pre-existing medical conditions are particularly
susceptible to the complications of infection. On the one hand, it is unclear how SARS-CoV-2
infection in pregnancy is related to maternal outcomes. This study aims to analyze the role of
pregnancy as a risk factor for death from COVID-19 in the state of Amazonas, from 2020 to
2022. A prospective cohort study was carried out using secondary data from the
epidemiological surveillance of SIVEP-Flu in the state of Amazon. The logistic regression
model was used to analyze the association of death from COVID-19 and the demographic and
clinical characteristics of women hospitalized for the disease. 10,049 cases of women
hospitalized for COVID-19 were analyzed, with 2,003 (20%) dying from the disease. Patients
with cardiovascular disease, diabetes, obesity, hypertension, undergoing cancer treatment,
puerperal women and those hospitalized in the capital had a higher risk of progressing to
death, while pregnancy and the vaccine was a protective factor. The association between the
occurrence of death from COVID-19 and age showed significance, the greater the age, 50 to
59 years. The cardiovascular system may be the main target of SARS-CoV-2, and
cardiovascular diseases were the most common comorbidities in all stages of COVID-19
infection. Vaccination for COVID-19 had a protective effect on death. These results provide
knowledge about patients at greater risk of worsening and death; consequently we can
improve care, reduce deaths and support the elaboration of public health policies.

Keywords: COVID-19, Pregnancy, Death, comorbidities, SARS

RESUMEN

COVID-19 es una enfermedad infecciosa causada por una nueva cepa de coronavirus humano
Ilamada sindrome respiratorio agudo severo coronavirus 2 (SARS-CoV-2). Afectd a mas de
765 millones de personas y provoco la muerte de mas de 6,9 millones de personas en todo el
mundo. Los patrones clinicos variaron desde casos asintomaticos hasta pacientes criticos con
0 sin neumonia. Los ancianos, las personas inmunodeprimidas y las personas con condiciones
médicas preexistentes son particularmente vulnerables a las complicaciones de la infeccion.
Por un lado, no esta claro cémo la infeccion por SARS-CoV-2 en el embarazo se relaciona
con los resultados maternos. Este estudio tiene como objetivo analizar el papel del embarazo
como factor de riesgo de muerte por COVID-19 en el estado de Amazonas, de 2020 a 2022.
Se realiz6 un estudio de cohorte prospectivo utilizando datos secundarios de la vigilancia
epidemiologica de SIVEP-Flu en el estado de Amazonas. Se utilizé el modelo de regresion
logistica para analizar la asociacién de la muerte por COVID-19 y las caracteristicas
demogréficas y clinicas de las mujeres hospitalizadas por la enfermedad. Se analizaron un
total de 10.049 casos de mujeres hospitalizadas por COVID-19, falleciendo 2.003 (20%) a
causa de la enfermedad. Los pacientes con enfermedades cardiovasculares, diabetes,
obesidad, hipertension, en tratamiento oncoldgico, puérperas y hospitalizados en la capital
mostraron mayor riesgo de evolucionar a muerte, mientras que el embarazo y la vacuna
fueron un factor protector. Estos resultados proporcionaron conocimiento sobre los pacientes
con mayor riesgo de empeoramiento y muerte, por lo que podemos mejorar la atencion,
reducir las muertes y apoyar la elaboracion de politicas publicas de salud .

Palabras clave: COVID-19, Embarazo, Muerte, . comorbilidades, SARS



Contribuic6es do estudo

Principais resultados

Nossos achados apontam que os casos fatais
da COVID-19 em gravidas no estado do
Amazonas, em 2020 a 2022, tiveram relagéo
com doencas pré-existentes e com pacientes
ndo vacinados. A idade foi um fator que
mostrou um risco aumentado para 6bito, em
mulheres com 50 a 59 anos. Pacientes com
doenca cardiovascular, diabetes, obesidade,
hipertensos e oncologico, mostraram maior
risco de evoluirem para 6bito por COVID-19.
A vacinagcdo mostrou-se como um fator de

protecdo para 0s pacientes.

Implicacbes para 0s servicos

Os resultados aqui apresentados mostraram
que comorbidade, pacientes ndo vacinados
estdo relacionados com o ébito para pacientes
gravidas internadas com COVID-19. Portanto,
pacientes internados por COVID-19, com
essas caracteristicas, devem ter atencédo

especial no manejo clinico.

Perspectivas

Esses resultados podem fornecer
conhecimento basico para o desenvolvimento
de protocolos ou sistemas estratégicos no
futuro para identificar pacientes de risco e
evitar desfechos fatais dos casos de COVID-

19 em gréavidas.
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INTRODUCAO

A COVID-19, uma doenga infecciosa causada por uma cepa de coronavirus humano, a
sindrome respiratdria aguda grave coronavirus 2 (SARS-CoV-2), tornou-se o foco de atengdo
em todo o mundo® Desde seu primeiro relatério no final de dezembro de 2019 em Wuhan,
China .

Espalhou agressivamente e impactou dramaticamente a salde e a vida diaria das
pessoas?, afetou mais de 765 milhdes de pessoas e levou a morte mais de 6,9 milhdes no
mundo. Somente no Brasil, mais de 690.000 pessoas morreram até 08 de dezembro de 20223,
Em 2020, o Brasil registrou taxa de mortalidade materna de 7,8%°3 com avanco da
doenca no pais. De fevereiro de 2020 a setembro de 2021, o Brasil registrou 12,3% de
taxa de mortalidade na populacdo obstétrica, sendo que entre as regides brasileiras, o Norte
registrou 15%, a maior taxa de mortalidade materna do Brasil*. Além da elevada morbidade
e mortalidade causada pela doenca, 0 virus e os esforgos para mitigar sua transmissao
causaram prejuizos econdmicos e sociais sem precedentes®.

Os padrdes clinicos variaram de casos assintomaticos a pacientes gravemente
enfermos, com ou sem pneumonia®. Novas cepas mutantes continuam a surgir, representando
um grande desafio para a saude publica em todo o mundo. Enquanto isso, € evidente que
individuos idosos, imunossuprimidos e aqueles com condi¢fes médicas pre-existentes sao
particularmente vulneraveis a infecgdo. Por um lado, também foi proposto que mulheres
gravidas também podem estar em maior risco’®. Estudos relataram que o curso clinico, as
caracteristicas dos sintomas e a gravidade da COVID-19 sdo semelhantes em mulheres
gravidas e ndo gravidas, com 86% de casos leves, 9% de casos graves e 5% de casos criticos
entre todas as mulheres gravidas que foram diagnosticadas®. Esses achados, no entanto,
parecem contradizer o fato de que as mulheres gravidas frequentemente desenvolvem doencas
graves apds contrair uma variedade de patdgenos respiratorios (como influenza, HIN1) .

No Brasil, aproximadamente dois meses apds o primeiro caso oficial de COVID-19 ter
sido relatado, 1.700 mortes entre a populacdo em geral e cinco mortes maternas ja haviam
sido documentadas, levantando preocupacdes de que talvez a pandemia em paises de baixa e
média renda pudesse representar riscos adicionais para mulheres gravidas. Hipotetizou-se que
taxas de natalidade mais elevadas, pior estado de salde da populacdo e ma qualidade dos
cuidados obstétricos, agora competindo com constrangimentos decorrentes da gestdo da
pandemia, contribuiriam para o aumento do nimero absoluto de 6bitos e também da taxa de

letalidade®.
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Uma situacdo emblematica da pandemia no Brasil ocorreu na cidade de Manaus,
capital do estado do Amazonas, localizada na Regido Norte. Um grupo de pesquisadores
descobriu que o virus evoluiu para a variante P.1 em meados de novembro de 2020. Com
maior transmissibilidade, a variante espalhou-se rapidamente por todo o territorio nacional e a
probabilidade de morrer por COVID-19 aumentou logo apds o surgimento do surto da
variante. Em janeiro de 2021, Manaus viveu uma grave crise de saude, com escassez de
ventiladores (mecanicos) e de leitos hospitalares em Unidades de Terapia Intensiva (UTI), em
meio a dramatica falta de gas oxigénio para tratar pessoas internadas com COVID-19 2,

Enquanto a literatura sobre a COVID-19 se expandiu rapidamente nos ultimos anos,
ainda ndo temos na literatura os desfechos maternos no Estado do Amazonas no periodo 2020
a 2022, conhecido como “periodo emblematica da pandemia no Brasil”, por esse motivo este
estudo tem como objetivo analisar o papel da gestacdo como fator de risco para Gbito por
COVID-19 no estado do Amazonas, em 2020 a 2022.

MATERIAIS E METODOS

Trata-se de um estudo observacional do tipo coorte prospectiva, com base nos dados
secundarios dos sistemas de informacdo da vigilancia epidemioldégica no Estado do
Amazonas: SIVEP-Gripe.

O estado do Amazonas esta localizado na regido Norte do Brasil. Em 2021, a
populacdo estimada no estado foi de 4 269 995 habitantes, dos quais 50,2% eram mulheres e
52% residiam na capital Manaus®.

Foram incluidos registros de mulheres residentes no estado do Amazonas, em idade
fertil, de 12 a 59 anos, notificadas no periodo de 13 de marco de 2020 a 31 de dezembro de
2022. Registros duplicados, com campos essenciais em branco ou com inconsisténcia foram
identificados e excluidos. Os fatores explicativos analisados foram as caracteristicas
sociodemografica: faixa etaria, escolaridade, raca, local de residéncia, gestantes, puérperas,as
comorbidades: doencas cardiovasculares, hipertensdo, oncologico, cardiopata, doenca
hematoldgica, asma, diabetes e obesidade; 0s aspectos de imunizacdo: vacinadas ou ndo. O
desfecho avaliado foi o 6bito por COVID-19.

Foi realizada uma andlise descritiva, utilizando tabelas de frequéncia absolutas e
relativas. Utilizamos um modelo de regressdo logistica univariado para identificacdo dos
fatores de risco relacionados ao Obito. Para o primeiro passo, comegou-se por realizar um

procedimento univariado varidvel a variavel. As variaveis que tiveram uma associagdo de
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<20% foram selecionadas para o modelo multiplo. Para os modelos multivariados iniciais,
foram selecionadas varidveis preditoras cujas associa¢cbes com a variavel dependente foram
significativas a 20% na regressdo logistica univariadas, foi realizado um procedimento
reverso, excluindo as varidveis uma a uma em ordem de significancia, mantendo no modelo
final as variaveis significativas a 5%. Para realizar a andlise foi utilizado o aplicativo R verséo
3.6.3.

O projeto foi aprovado no Comité de Etica em Pesquisa do Instituto Nacional da
Amazonia (CEP-INPA), registrado sob o CAAE n° 47995921.0.0000.0006, parecer n°
4.832.168.

RESULTADOS

No estado do Amazonas, de 13 de marco de 2020 a 31 de dezembro de 2022, foram
notificados 10.049 casos de COVID-19 em mulheres de 12 a 59 anos. Destas, 8.046 (80%)
evoluiram para a cura e 2.003 (20%) evoluiram para 0bito. Nos pacientes com idade entre 50
a 59 anos a proporcao de 6bitos foi superior a 47%, enquanto, na faixa etaria de 12 a 19 anos,
0s Obitos corresponderam a 1,6% dos hospitalizados. As mulheres gravidas 728 (7.2%) que
tiveram COVID-19 confirmada, 676 (8,4%) tiveram a cura, enquanto 52(2.6%) foram a obito.
Das pacientes ndo vacinadas para COVID-19, 29% que evoluiram para o 6bito ndo haviam

tomado a vacina (Tabela 1).

Tabela 1-Caracteristicas sociodemogréficas, comorbidades,residéncia, imunizacdo e desfecho em mulheres
hospitalizadas com COVID-19, no estado do Amazonas, nos anos de 2020 a 2022.

(continua)
Cura(N=8046) Obito(N=2003) Overall(N=10049)
Faixa etaria
12 a 19 anos 473 (5.9%) 33 (1.6%) 506 (5.0%)
20 a 39 anos 3259(40.5%) 411 (20.5%) 3670 (36.5%)
40 a 49 anos 2172 (27%) 617 (30.9%) 2789 (27.8%)
50 a 59 anos 2142(26.6%) 942 (47%) 3084 (30.7%)
Escolaridade
Analfabeto/fundamental 1105(13.7%) 385 (19.2%) 1490 (14.8%)
Médio/superior 2543(31.6%) 776 (38.7%) 3319 (33%)
Ausente 4398(54.7%) 842 (42.1%) 5240 (52.2%)
Raca
N&o Branca 7153(88,9%) 1787(89,2%) 8940(89%)
Branca 502(6,2) 159(8%) 661(6,5%)
Ausente 391 (4,9%) 57(2,8%) 448(4,5%)
Puérpera
Nao 7809(97.1%) 1954(97.6%) 9763 (97.2%)
Sim 237 (2.9%) 49 (2.4%) 286 (2.8%)
Gestante
Nao 6356(79%) 1648(82.3%) 8004(79.6%)
Sim 676(8.4%) 52(2.6%) 728 (7.2%)
Ausente 1014(12.6%) 303 (15.1%) 1317 (13.1%)
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(concluséo)

Overall(N=10049)

Hipertenséo

Né&o 7988(99.3%) 1957(97.7%) 9945 (99%)
Sim 58 (0.7%) 46 (2.3%) 104 (1%)
Oncolégico
Né&o 8010(99.6%) 1960(97.7%) 9970 (99.2%)
Sim 36 (0.4%) 43 (2.1%) 79 (0.8%)
Cardiovascular
Né&o 6783(84.3%) 1437(71.7%) 8220 (81.8%)
Sim 1263(15.7%) 566 (28.3%) 1829 (18.2%)
Hematolégico
Né&o 7989(99.3%) 1972(98.5%) 9961 (99.1%)
Sim 57 (0.7%) 31 (1.5%) 88 (0.9%)
Asma
Né&o 7777(96.7%) 1940(96.9%) 9717 (96.7%)
Sim 269 (3.3%) 63 (3.1%) 332 (3.3%)
Diabetes
Né&o 7193(89.4%) 1552(77.5%) 8745 (87%)
Sim 853 (10.6%) 451 (22.5%) 1304 (13%)
Obesidade
Né&o 7617(94.7%) 1748(87.3%) 9365 (93.2%)
Sim 429 (5.3%) 255 (12.7%) 684 (6.8%)
Vacina COVID-19
Né&o tomou 1659(20.6%) 580 (29%) 2239 (22.3%)
Tomou 789 (9.8%) 66 (3.3%) 855 (8.5%)
Ausente 5598(69.6%) 1357(67.7%) 6955 (69.2%)
Residéncia
Capital 4414(54.8%) 1459(72.8%) 5873 (58.5%)
Interior 3609(44.9%) 535(26.8%) 4144 (41.2%)
Ausente 23 (0.3%) 9 (0.4%) 32 (0.3%)

Fonte: A autora, 2023.

Das mulheres que estavam gravidas e evoluiram ao 6bito, 86,5% estavam na faixa
etaria dos 20 a 39 anos, eram pardas 86,5% e obesas, 15,4%. N&o houve ébito em gravidas
que tomaram a vacina para COVID-19 (Tabela 2).

Tabela 2- Caracteristicas sociodemogréaficas, comorbidades,residéncia, imunizacdo e desfecho em mulheres
gravidas hospitalizadas com COVID-19, no estado do Amazonas, nos anos 2020 a 2022.

(continua)
Cura(676) Obito(52) Overall(728)
Faixa etaria
12 a 19 anos 125 (18.5%) 4 (7.7%) 129 (17.7%)
20 a 39 anos 528 (78.1%) 45 (86.5%) 573 (78.7%)
40 a 49 anos 22 (3.3%) 3 (5.8%) 25 (3.4%)
50 a 59 anos 1 (0.1%) 0 (0%) 1 (0.1%)

Escolaridade

Analfabeto/fundamental

Médio/superior

159 (23.5%)
269 (39.8%)

12 (23.1%)
23 (44.2%)

171 (23.5%)
292 (40.1%)

Ausente 248 (36.7%) 17 (32.7%) 265 (36.4%)
Raca
Néo Branca 635 (93.9%) 47 (90.4%) 682 (93.7%)
Branca 24 (3.6%) 5 (9.6%) 29 (4.0%)
Ausente 17(2.5%) 0 (0%) 17 (2.3%)
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(concluséo)

Cura(676) Obito(52) Overall(728)
Raca
Branca 24(3.6%) 5(9.6%) 29 (4,0%)
Amarela 6 (0,9%) 0 (0%) 6 (0.8%)
Indigéna 47(7.0%) 1(1.9%) 48 (6.6%)
Parda 874(84.9%) 45(86.5%) 619 (85.0%)
Preta 8 (1.2%) 1 (1.9%) 9 (1.2%)
Hipertenséo
Néo 672(99.4%) 52 (100%) 724 (99.5%)
Sim 4 (0.6%) 0 (0%) 4 (0.5%)
Oncolégico
Néo 676 (100%) 51(98.1%) 727 (99.9%)
Sim 0 (0%) 1 (1.9%) 1 (0.1%)
Cardiovascular
Néo 654(96.7%) 48(92.3%) 702 (96.4%)
Sim 22 (3.3%) 4 (7.7%) 26 (3.6%)
Hematolégico
Néo 675(99.9%) 49(94.2%) 724 (99.5%)
Sim 1 (0.1%) 3 (5.8%) 4 (0.5%)
Asma
Néo 659(97.5%) 48(92.3%) 707 (97.1%)
Sim 17 (2.5%) 4 (7.7%) 21 (2.9%)
Diabetes
Néo 658(97.3%) 48(92.3%) 706 (97.0%)
Sim 18 (2.7%) 4 (7.7%) 22 (3.0%)
Obesidade
Néo 670(99.1%) 44(84.6%) 714 (98.1%)
Sim 6 (0.9%) 8 (15.4%) 14 (1.9%)
Vacina COVID-19
Né&o tomou 132(19.5%) 22(42.3%) 154 (21.2%)
Tomou 95 (14.1%) 0 (0%) 95 (13.0%)
Ausente 449(66.4%) 30(57.7%) 479 (65.8%)
Residéncia
Capital 288(42.6%) 31(59.6%) 319 (43.8%)
Interior 388(57.4%) 21(40.4%) 409 (56.2%)

Fonte: A autora, 2023.

Foi observada associacdo entre a ocorréncia de Obito por COVID-19 e a idade.
Pacientes com idade de 40 a 49 anos (RR= 4,07, IC 95%: 2,83 — 5,86) e de 50 a 59 anos (RR=
6.30, IC 95%: 4.39 — 9.05) tiveram maior risco de evoluir a obito. Mulheres que possuem
escolaridade nivel médio/superior tém menor risco de obito (RR= 0.88, IC 95%: 0.76 — 1.01)
na analise univariada. A raca branca possui maior risco de ir a 6bito (RR= 1.27, 1C 95%: 1.05
— 1.52) quando comparada as outras racas. O risco de ébito em gravidas (RR = 0.29, IC 95%:
0.22 — 0.39) e puérperas (RR = 0.82, IC 95%: 0.59 — 1.11) é menor, sendo fator de protecédo
na analise univariada. Foi observado associacdo do ébito por COVID-19 e as comorbidades:
doenca cardiovascular (RR = 1.30, IC 95%: 1.10 — 1.54), oncoldgicos (RR = 4.88, IC 95%:
3.13 — 7.65), com hipertenséo arterial (RR = 3.23, IC 95%: 2.18 — 4.77) e com obesidade (RR
= 1.74, IC 95%: 1.44 — 2.11). As que receberam vacina para a COVID-19 tiveram efeito de
protecdo contra o 6bito (RR = 0.23, IC 95%: 0.18 — 0.31) e as pacientes residentes na capital
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tiveram maior risco de evoluir a 6bito (RR = 2.23, IC 95%: 2.00 — 2.48) (Tabela 3).

Tabela 3 —Resultados referentes ao modelo univariado da relagcdo entre as caracteristicas demogréficas,
comorbidades, vacinacéo, residir na capital e interior e o 6bito por COVID-19 em mulheres hospitalizadas, no
estado do Amazonas, nos anos 2020 a 2022.

Caracteristicas RR Lower Upper p-value
Faixa etaria
12 a 19 anos 1 1 1
20 a 39 anos 181 1.25 2.61 0.001
40 a 49 anos 4.07 2.83 5.86 0.001
50 a 59 anos 6.30 4.39 9.05 0.001
Escolaridade
Analfabeto/fundamental 1 1 1
Meédio/superior 0.88 0.76 1.01 0.0656
Raca
Né&o branco 1 1 1
Branco agrupada 1.27 1.05 1.52 0.0123
Puérpera
Néo 1 1 1
Sim 0.826 0.599 1.118 0.23
Gravida
Néo 1 1 1
Sim 0.297 0.22 0.391 0.001
Doenga cardiovascular
Né&o 1 1 1
Sim 1.303 1.102 1.542 0.00201
Hipertensao
Né&o 1 1 1
Sim 3.237 2.183 4.774 0.001
Oncologia
Né&o 1 1 1
Sim 4.881 3.13 7.657 0.001
Cardiopatia
Né&o 1 1 1
Sim 1.294 1.095 1.533 0.00263
Doenca hematoldgica
Né&o 1 1 1
Sim 1.403 0.887 2.18 0.138
Asma
Né&o 1 1 1
Sim 0.571 0.424 0.76 0.000168
Diabetes
Né&o 1 1 1
Sim 1.638 1.387 1.936 0.001
Obesidade
Né&o 1 1 1
Sim 1.749 1.444 2.116 0.001
Vacina COVID
Né&o Tomou
Tomou 0.239 0.181 0.311 0.001
Capital
Né&o
Sim 2.23 2.002 2.487 0.001

Fonte: A autora, 2023.

O modelo multivariavel final mostra que a idadeda paciente 40 a 49 anos (RR=2.47,
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IC 95%: 1.29 — 5.38), 50 a 59 anos (RR= 3.67, IC 95%: 1.92 — 7.76, ter cancer (RR=5.87, IC
95%: 2.47 — 14.53), puerpera (RR= 3.37, IC 95%: 1.95- 6.31), doenca hematologica (RR=
3.25, IC 95%: 1.24 — 8.21), diabetes (RR=1.53, IC 95%: 1.15 — 1.81), obesidade (RR= 1.95,
IC 95%: 1.39 — 2.61) e residir na capital (RR= 1.69, 1C 95%: 1.39 — 2.61)estdo relacionada e
aumentam o risco de evolucdo ao 6bitoengquanto a vacina para COVID (RR= 0.27, IC 95%:
0.20 — 0.36), e gravidez (RR= 0.53, IC 95%: 0.27 — 1.24) mostrou protecéo (Tabela 4).

Tabela 4 - Resultados referentes ao modelo multivariado da relagdo entre caracteristicas demogréficas,

comorbidades, vacinagdo e o 6bito por COVID-19 em mulheres hospitalizadas, no estado do Amazonas, nos
anos de 2020 a 2022.

Caracteristicas RR Lower Upper p-value

Faixa etaria
12 a 19 anos
20 a 39 anos 1.194 0.631 2.473 0.608289
40 a 49 anos 2.475 1.293 5.388 0.009934
50 a 59 anos 3.673 1.920 7.762 0.000214

Puérpera
Nao - - - -
Sim 3.372 1.955 6.311 0.001

Gestante
Nao - - - -
Sim 0.536 0.279 1.245 0.044100

Oncologia
Néo - - - -
Sim 5.876 2.470 14.536 0.001

Doenca hematoldgica
Néo - - - -
Sim 3.258 1.247 8.216 0.013440

Diabetes
Néo - - - -
Sim 1.535 1.158 1.814 0.002617

Obesidade - - - -
Nao
Sim 1.953 1.394 2.619 0.001

Vacina COVID
Néo - - - -
Sim 0.277 0.205 0.363 0.001

Capital
Néo - - - -
Sim 1.693 1.365 2.093 0.001

Fonte: A autora, 2023.

DISCUSSAO

Neste estudo foram analisados 10.049 casos de mulheres internadas por COVID-19,
sendo que 2.003 (20%) evoluiram para Obito pela doenca. Encontramos 728 casos
confirmados de COVID-19 entre mulheres gravidas. Dessas, 52 mulheres (2,6%) evoluiram
para o 6bito. Segundo Matar et.al a taxa de complicagdes maternas parece ser comparavel a de

adultos ndo gravidas °. Sabe-se que as adaptac@es imunoldgicas da gravidez que ajudam as
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maes a rejeitar o feto, uma entidade estranha contendo antigenos paternos, também podem
ajudar na montagem de uma resposta imune menos robusta ao virus, consequentemente
levando a efeitos menos destrutivos no corpo®®. Outra é que as alteragBes adaptativas dos
6rgaos relacionadas a gravidez podem resultar em protecdo contra o virus e seus efeitos®®.

A associacdo entre a ocorréncia de Obito por COVID-19 e a idade, mostrou
significancia, quanto maior a idade, 50 a 59 anos (RR= 6.30, IC 95%: 4.39 — 9.05), maior
risco de ir a Gbito corroborando com Zhang et.al (2022) que a idade também é considerada um
fator que afeta a progressdo da doenca e o risco de mortalidade entre os infectados!’. Em
estudos anteriores, a proporcéo de infecges que eventualmente progridem para doenga grave
e critica, ou morte, aumenta rapidamente com a idade, especialmente entre os > 50 anos de
idade!’.

Nos nossos resultados a raga branca possui maior risco de ir a 6bito (RR= 1.27, IC
95%: 1.05 — 1.52) quando comparada as outras racas, discordando de estudos anteriores
realizados por Mackey et.al (2020), nos EUA, as populacbes afro-americanas/negras e
hispanicas apresentaram taxas mais altas de infeccdo por SARS-CoV-2 e mortalidade
relacionada ao COVID-19 em comparacdo com populacdes brancas ndo hispanicas.A
pesquisa Nascer no Brasil: Pesquisa Nacional sobre Parto e Parto, realizada em 2011/2012
com 23.894 mulheres, revelou que as mulheres pretas e pardas apresentaram 0s piores
indicadores de pré-natal e parto em relacdo as brancas. As puérperas negras apresentaram
maior risco de pré-natal inadequado, falta de vinculo com a maternidade e auséncia de
acompanhante. Desigualdades raciais foram identificadas no processo de atencéo a gravidez e
ao parto, mostrando um gradiente de pior para melhor assisténcia entre mulheres pretas,
pardas e brancas'®. Na pandemia da COVID-19 foi observado um aumento as barreiras de
acesso a assisténcia pré-natal e pds-parto, especialmente para mulheres pobres e negras,
levantando preocupagdes sobre a grave mortalidade materna durante a pandemia?. E como os
nossos dados sdo referentes a populacdo hospitalizada, uma das justificativas seria que a
populacdo branca teve mais acesso, mostrando uma maior propor¢do de Obitos dessa
populacdo nas unidades hospitalares.

Nosso estudo corrobora a importante e, atualmente, bem consolidada, afirmacdo de
publicacbes anteriores, de que a existéncia de patologias de base se associa diretamente a
ocorréncia de complicag@es clinicas nas gestantes infectadas pelo SARS-CoV-22

Em relacdo as comorbidades observamos que entre as mulheres houve associa¢do do
Obito por COVID-19 e pacientes com doenga cardiovascular, pacientes oncologicos,

hipertensdo arterial e com obesidade. Corroborando com Singh et.al (2021), que pacientes
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com comorbidades subjacentes sdo mais vulneraveis a COVID-19. Relata-se que uma
proporcdo significativa de pacientes com COVID-19 sofre de outras condigOes
fisiopatoldgicas. Na coorte inicial de 1.590 pacientes com COVID-19 da China, Guan et
al.(2020) relataram que 399 (25,1%) pacientes apresentavam pelo menos uma comorbidade,
enquanto 130 (8,2%) pacientes apresentavam duas ou mais comorbidades. Hipertensao
(16,9%), diabetes (8,2%), doencas cardiovasculares (3,7%) e doenca renal cronica (1,3%)
foram as comorbidades mais comuns em todos os pacientes com COVID-19. Chen et
al.(2020) também relataram que 51% dos pacientes com COVID-19 tinham comorbidades,
incluindo doengas cardiovasculares ou cerebrovasculares (40,4%), diabetes (12%), doencas
do sistema digestivo (11%) e tumores malignos ( 0,01%)%.

O sistema cardiovascular pode ser o principal alvo do SARS-CoV-2, e as doengas
cardiovasculares foram as comorbidades mais comuns em todas as fases da infeccdo por
COVID-19%?5, Como a infecgdo por SARS-CoV-2 é capaz de induzir inflamagdo endotelial
em varios 6rgdos devido & infeccéo viral e & propria resposta imune do hospedeiro?, pacientes
com doenca cardiovascular podem ser mais suscetiveis a um pior prognéstico da COVID-19.

Nossos achados apontam que pacientes com cancer possuem maior risco de evoluir
para obito por COVID-19. O aumento da expressdo de receptores celulares pode explicar a
maior suscetibilidade a infeccdo por SARS-CoV-2 em pacientes com cancer. Singh et al
(2021). observou recentemente expressao elevada de ACE2( proteina transmembrana
expressa na superficie de diversas células do corpo) em muitas condi¢cdes patoldgicas, como
leucemia, cancer de pulméo, cancer de mama, cancer cervical, doenca hepatica gordurosa ndo
alcoolica, psoriase e hipertensdo arterial pulmonar. Além disso, verificou-se que o nivel de
TMPRSS2 (enzima protease serina transmembranar 2) estava regulado positivamente na
leucemia, cancer de pulméo e diabetes tipo 11 2.

Galang et al. (2021), através do (SET-NET: Surveillance for EmergingThreats to
Mothers and Babies Network) evidenciou que a obesidade, a diabetes foram as que,
isoladamente, associaram-se a gravidade da COVID-19%,

Esses achados foram confirmados em outra coorte prospectiva, de Metz et al. (2021), e
concluiu maior IMC médio, além da presenca, DM em pacientes com formas mais severas da
doenga?!.

Em 10 estudos analisados, as gestantes que apresentaram a COVID-19 na forma grave
apresentavam algum destes fatores sobrepeso ou obesidade, diabetes mellitus (DM)?,

Corroborando com McClymontet.al (2022) a DM pré-existentes, assim como maior

IMC e idade mais avangada, sdo vastamente descritas como mais prevalentes em pacientes
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hospitalizadas e morte maternas?*.

Brandt et al. (2021) que avaliou em seus estudos os fatores de risco para desfechos
maternos desfavoraveis, quando foi avaliada a severidade da doenca, aquelas com sintomas
graves ou criticos apresentaram anemia quando comparadas as suas incidéncias em pacientes
com quadro leve.

Smith et.al (2022) gestantes anémicas com COVID-19 também apresentaram risco
aumentado de internagdo em unidade de terapia intensiva e morte.

Corroborando com Berhan (2020) desestabilizacdo imunoldgica e hormonal durante o
periodo pos-parto como transi¢do da gravidez para o estado ndo gestacional, a gravidade e a
mortalidade por COVID-19 podem ser superiores ao periodo da gravidez.

Serra et.al (2021) As pueérperas tiveram pior prognostico do que as gestantes em
relacdo a admissdo na UTI, suporte ventilatorio invasivo e obito.

Em relacdo a vacinacgdo as pacientes que receberam vacina para a COVID-19 tiveram
efeito de protecé@o para o Obito, evidenciando que as vacinas sdo seguras e eficazes durante a
gravidez?’2?8, Hameed et al. (2023) em seu estudo mostrou uma diminuicdo no nimero de
infeccdes por SARS CoV 2 em mulheres gravidas vacinadas (OR: 0,56, 95% CI: 0,47, 0,67, P
= < 0,00001), juntamente com uma diminuicdo na hospitalizacdo por COVID-19 (OR: 0,50,
IC 95%: 0,31, 0,82; P = 0,006) nas infectadas, quando comparadas as gestantes néo
vacinadas. Ao investigar a resposta imunologica da vacina, um aumento significativo nos
titulos de anticorpos IgG, IgM e IgA foi medido em mulheres gravidas vacinadas, com uma
resposta sustentada de IgG observada duas semanas ap0s a imunizacdo. Além disso, a
vacinacdo induziu uma resposta imunoldgica mais robusta em comparacdo com a observada
apos a infecgdo pelo virus?®.

A adesdo das gravidas a campanha da COVID é inferior em relacdo a de outras
vacinas indicadas na gestacdo, portanto, 0 empenho continuo dos profissionais em informar
adequadamente e estimular a pratica € imprescindivel, visto que, a vacinacdo segue como
principal maneira de evitar complicacdes clinicas e, consequentemente, obstétricas®® 34,

O risco de pacientes gravidas irem a dbito é considerado fator de protecdo, uma das
justificativas seria que as gravidas tiveram melhor assisténcia quando apresentavam casos
graves do que o restante da populacdo por serem atendidas em maternidades e ndo nos
hospitais.

Berhan (2020) As alteracBes imunologicas predominantemente inclinadas para o
estado antiinflamatério, que é aumentado pela agdo imunomoduladora dos horménios

placentarios, contrastam com a reagdo inflamatéria da COVID-19, levando a tempestade de
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citosinas, ao contrario de muitas outras infeccdes virais, a ativacdo imune bilateral da
COVID-19 pode preferencialmente tornar as mulheres gravidas de baixo risco.

Carvalho-Sauer (2021) e Mcdonnell et al (2020) Outras pesquisas, identificaram o
aumento do nimero de mortes entre mulheres gravidas e esse aumento comprovadamente se
deu em decorréncia da associacdo direta ou indiretamente com a COVID-19. Mulheres
gravidas quando comparadas a outros membros da familia que também tiveram COVID-19
apresentaram formas mais graves®.

Chelsea et al, 2021 Outro ponto importante foi o fato de que, mesmo gestantes
compondo grupos oficiais de riscos acrescidos a agravos a salde, inicialmente a gravidez nao

foi vista como um agravante para a COVID-19%,

6 CONCLUSAO

A gestacdo no nosso estudo mostrou-se fator de protecdo. O presente estudo, que
avaliou os fatores de risco para o 6bito da COVID-19 e a correla¢do desta com os resultados
gestacionais adversos, permite concluir que: pacientes com comorbidades e aquelas ndo
vacinadas tém maior risco de evoluir para o 6bito por COVID-19.

Além disso, os resultados e sua completude dos dados podem reafirmar a importancia
da vigilancia em satde no estado do Amazonas, podendo identificar fatores de risco e capazes
de apontar causas de dbito, ainda que em unidades sentinelas.

Identificar essas caracteristicas nos pacientes internados por COVID-19 permite
definir protocolos de manejo clinico e, com isso, evitar desfechos fatais dos casos de COVID-
19.

LIMITACOES

Este estudo apresenta algumas limitacdes, principalmente relacionadas a analise de
dados secundarios. Subnotificacdo de casos de COVID-19 é uma realidade no Brasil e, ha
necessidade de melhoria no preenchimento adequado dos formulérios de notificacdo. Ha
também a necessidade de melhorias no registro dos 6bitos pelo SIVEP-Gripe. Isto é provavel
que tenham ocorrido classificacBes incorretas dos casos de COVID-19 e a falta de
confirmacdo laboratorial, informagéo que pode ter influenciado na formagdo da amostra do
estudo. Optamos por incluir apenas casos que foram confirmados por exames laboratoriais

para fidelizar melhor a amostragem.
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proponente a Fundacde de Vigildncia em Salde do Amazonas, sob a coordenacdoe de pesquisador Daniel
Barros de Castro. O projeto apresenta referencial tedrico sobre o virus SARS-CoV-2 e a Covid-19, que
“geralmente desenvolve sintomatologia leve ou moderada como febre, tosse e dor de cabeca. No entanto,
algumas pessoas desenvolvem um guadro respiratano grave, podendo evoluir para obito.” Para o estudo, o
pesquisader justifica que “as alteracfes fisiolegicas no organismo das gestantes podem representar uma
maior suscetibilidade & ocoméncia de formas graves da doenca”, além de ndec se conhecer as
consequéncias da Covid-1% em nascidos de maes infectadas. O desenho do estudo esta delineado como
observacional do fipo coorte retrospectiva, fundamentado em dados secundarios dos sistemas de
informacao da vigildncia epidemiclogica no Estade do Amazonas: SIVEP-Gripe, E-SUS Mofifica e SINASC.
Para tanto, o pesguisador propde a dispensa de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e
apresenta o Termo de Consentimento de Uso de Banco de Dados (TCUD). Menhum individuo sera
abordado para coleta primaria de dados ou amostras clinicas. Serdo analisados aproximadamente 150 mil
regisiros de casos de COVID-19 e cerca de 200 mil regisfros de nascimentos no Amazonas.

Enderego:  Av. André Aradjo, n® 2936 - sala CEP - Prédio Diretor

Bairro:  Aleixo CEP- 080871

UF: AM Municipio: MAMALIS

Telefone: [0Z)y3543-3287 Fax (B2)3843-3287 E-mail: cep.inpa@inpa.gov.br
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PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Covid-19 em gestantes: fatores de risco para mae e filho
Pesquizador: Daniel Barros

Area Tematica:

Versdo: 1

CAAE: 47995921.0.0000.0006

Ingtituigdo Proponente: Fundacio de Vigilincia em Saude

Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Nomero do Parecer: 4.832.168

Apresentacdo do Projeto:

O projeto *Covid-19 em gravidas: fatores de risco para mée e filho. Relagdo entre casos graves e obitos por
covid-19 com a gestacio e os desfechos desfavoraveis no nascimente no estado do amazenas™ tem como
proponente a Fundacdo de Vigildncia em Salde do Amazonas, sob a coordenagdo do pesquisador Daniel
Barros de Castro. O projefo apresenta referencial tedrico sobre o vius SARS-CoV-2 e a Covid-19, que
“geralmente desenvolve sintomatologia leve ou moderada como febre, tosse e dor de cabeca. Mo entanto,
algumas pessoas desenvaolvem um guadro respiratorio grave, podendo evoluir para obito.” Para o estudo, o
pesguisador justifica que “as alteractes fisiologicas no organismo das gestantes podem representar uma
maior suscetibilidade & ocoméncia de formas graves da doenca”, além de ndc se conhecer as
consequéncias da Covid-19 em nascidos de mies infectadas. O desenho do estudo esta delineado como
observacional do tipo coorte retrospectiva, fundamentade em dades secundarios dos sistemas de
informacdo da vigilancia epidemiclogica no Estade do Amazonas: SIVEP-Gripe, E-SUS Notifica e SINASC.
Para tanto, o pesquisador propde a dispensa de Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE) e
apresenta o Termo de Consenfimento de Uso de Banco de Dados (TCUD). Menhum individuo sera
abordado para coleta primarda de dados ou amostras clinicas. Serdo analizados aproximadamente 150 mil
regisiros de casos de COVID-19 e cerca de 200 mil registros de nascimentos no Amazonas.

Enderego:  Av. André Araljo, n® 2936 - sala CEP - Prédio fia
Bairmo:  Alsixg CEP- DB0-8T1
UF: AM Municipio: MAMALIS

Telefone: {92)36543-2287 Fac (B2)30843-3287 E-mail: cep.inpa@inpa.gov.br
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institucional, termo de garantia de retorno de beneficios aos participantes da pesquisa e TCUD. Entretanto,
nem todos oz documentos apresentados foram elaborados com o logotipo e cabecalho da instituipdo
proponente.

Recomendagbes:

Recomenda-ze que o titulo do projeto seja uniformizado em todos os documentos. Pois, em alguns
documentos consta como “Covid-19 em gravidas: fatores de risco para mae e filhe", em outros esta como
“Relacdo entre casos graves e obitos por covid-19 com a gestacdo e os desfechos desfaveraveis no
nascimento, no estado do Amazonas®. Ja o projeto detalhado tem come titulo *“Covid-19 em gravidas: fatores
de risce para mée & filho. Relagdo entre casos graves e obitos por covid-19 com a gesfacdo e os desfechos
desfavoraveis no nascimento, no estado do Amazenas™ Recomenda-se também a inserco do logofipo e
cabecalhe da insfituicdo nes documentes pertinentes.

As recomendagdes de unificacdo do titulo e de insercdo dos logotipos devem ser sequidas na execucdoe do
projeto para que seu relatorio final seja aprovado € assim possa encemar o ciclo de avaliagdo de seu projeto
£ pesguisa.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:

O referide protocclo de pesguisa encontra-se em consondncia com a Resclucdo no. 466, de 12 de
dezembro de 2012. De acordo com o cronograma de execucdo, a obtencdc e preparacio da base de dados
realizar-se-a no periedo de 01/08/2021 a 30/M0/2021. Sendo assim, delibera-se pela aprovacdo deste
projete de pesguisa.

As recomendagdes de unificacdo do titulo e de insercdo dos logotipos devem ser sequidas na execucdo do
projeto para que seu relatario final seja aprovado e assim possa encemar o ciclo de avaliagdo de seu projeto
£ pesguisa.

Consideragdes Finais a critério do CEP:

Acatamosz na integra o parecer do relator. Incentivamos a interagdo com a plataforma Brasil para dirimir
dinvidas. A aprovacdo tera validade durante a vigéncia do projeto, conforme cronograma apresentado. Ao
final da execugdo do projeto, o pesquizador DEVERA encaminhar, via Plataforma Brasil, o Relatorio final da
pesguisa.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipe Documento Arquivo Postagem Butor | S'rh.laq;iu|

Enderego:  Av, André Aradjo, n® 2936 - sala CEF - Prédio Dirstoria

Baimro:  Aleixo CEP: B0.080-871

UF: AM Municipio: MANALIS

Telefone: (92)3643-2287 Fax: (B2)3043-328T7 E-mail: cep.inpa@inpa.gov.br
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‘Continuaclo do Pareoor: 4 832 168
Informacdes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 17/05/2021 Aceito
do Projeto ROJETO_1755585.pdf 07:23:56
Projeto Detalhado / | Projeto_detalhado_COVID_gestantes_.p| 17/05/2021 |Daniel Barros Aceito
Brochura df 07:23:26
Investigador
Qutros Doc10_Tcud.pdf 17/05/2021 | Daniel Barros Aceito
07:22:12
Declaracao de Doc03_ModeloDeDeclaracacDeCompro| 16/05/2021 | Daniel Barros Aceito
Pesquisadores missoPesquisador pdf 16:19:26
Qutros Doc04_ModeloDeGarantiaRetornoBenef| 16/05/2021 | Daniel Barros Aceito
iciosParticipante_assinado.pdf 16:18:51
Orcamento IggchS_OrcamentoFinanceiroDoProjeto. 1 ??%2%1 Daniel Barros Aceito
Declaracao de Doc02_TermoDeAnuencia_Proj_Covid_| 16/05/2021 | Daniel Barros Aceito
concordancia Graavidas.pdf 16:16:16
Folha de Rosto fgg\faDeRosto_Projeto_G&ctantes_Covid 1??15?'1)%1 Daniel Barros Aceito
Declaracao de Doc08_ModeloDeDeclaracacDelnfraestr| 16/05/2021 | Daniel Barros Aceito
Instituicao e utura_pdf 16:12:49
Infraestrutura
Cronograma Cronograma.pdf 15/05/2021 | Daniel Barros Aceito
10:30:24
Brochura Pesquisa ?rojeto_detalhado_COVlD _gestantes.pd 1%02552%1 Daniel Barros Aceito

Situacdo do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacao da CONEP:

Nao

MANAUS, 07 de Julho de 2021

Assinado por:

Suely de Souza Costa

(Coordenador(a))

Enderego:  Av. André Aradjo, n® 2936 - sala CEP - Prédio Dirstoria

Bairro: Aleixo
UF: AM

Telefone: (92)3843-3237

CEP: 88.080-671

Municipio: MANAUS

Fax: (82)3842-3287 E-mail

cap.inpa@inpa.gov.br
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