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INTRODUGAO:

A Organizacdo Mundial da Saude (OMS) declarou em mar¢co de 2020 o inicio da pandemia
causada pelo SARS-CoV-2, novo coronavirus descoberto em 2019, causador da COVID-19 (1). Desde
entdo, o virus respiratério atingiu ndmeros de casos alarmantes, por conta da sua alta taxa de
transmissao, e deu origem a uma crise de saude publica, que colocou em risco a populacao obstétrica.

Durante a gestacao, ocorrem alteragdes fisiolégicas, mecanicas e imunoldgicas para permitir um
adequado desenvolvimento fetal. Tais alteragbes podem aumentar a susceptibilidade da gestante a
infecgBes virais (2). Estudos apontam que mulheres gravidas com COVID-19 possuem maior risco de
gravidade da doenca em comparac¢do com mulheres em idade reprodutiva n&o gravidas infectadas, além
de apresentarem maior risco de complicagbes maternas e perinatais (3-5). Manifesta¢des clinicas da
COVID-19 séo semelhantes entre gestantes e a populagdo em geral, bem como a presenca de casos
sintomaticos e assintomaticos (3-5). O risco de transmissao vertical permanece controverso (6).

No Brasil, a situacéo da pandemia da COVID-19 torna-se ainda mais alarmante, tendo em vista
as grandes disparidades socioeconémicas no pais, que impactam diretamente na resposta a pandemia
e na susceptibilidade de diferentes grupos a infec¢do pelo SARS-CoV-2 (7, 8). Um relatorio brasileiro
demonstrou que, nos primeiros meses da pandemia, a taxa de mortalidade em gravidas era de 12,7%,
a maior entre as taxas reportadas entre o0s paises até a época do estudo (9).

Em resposta a disseminagdo do coronavirus, foram desenvolvidas vacinas, difundidas
globalmente, com aplicacdo em massa ha populacdo e comprovada reducéo da transmissao do SARS-
CoV-2 e da severidade da COVID-19. Quanto a vacinacdao em gestantes, sabe-se que reduz o risco de
infeccdo pelo SARS-CoV-2, também reduz o risco de desenvolvimento de sintomas e de gravidade do

guadro da COVID-19. Evidéncias de grandes estudos epidemiolégicos suportam a seguranca de
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administracdo das vacinas de SARS-CoV-2 disponiveis para gestantes, ndo sendo encontrado efeitos
no desenvolvimento fetal, desfecho da gestacao ou tipo de parto (10, 11).

Nesse panorama, a OMS reuniu esforcos para estimular pesquisas no intuito de ampliar o
conhecimento sobre 0 SARS-CoV-2, atuando, em uma das frentes, no impacto da COVID-19 na
gestacao, por meio do incentivo a implementagcdo de um protocolo genérico sobre o0 SARS-CoV-2 na
gravidez (12). A iniciativa REBRACO (Rede Brasileira em Estudos do COVID-19 em Obstetricia) adaptou
0 protocolo para o contexto brasileiro, com a selecdo de 10 centros em rede, incluindo o centro
coordenador, do Hospital da Mulher Prof. Dr. José Aristodemo Pinotti - CAISM/UNICAMP e deu origem
ao projeto “REBRACO/WHO - Um estudo de coorte prospectivo para investigacdo dos resultados
maternos, gestacionais e neonatais em mulheres e neonatos infectados pelo SARS-Cov-2” (13).

Nesse estudo da REBRACO/WHO estéa sendo implementado o protocolo padronizado da OMS
para investigacéo dos resultados maternos, perinatais e neonatais em gestantes infectadas pelo SARS-
CoV-2, em comparagdo com gestantes nao infectadas pelo virus. O projeto visa, principalmente,
entender como a infec¢éo pelo novo coronavirus impacta gestantes e neonatos, e os riscos de resultados
clinicos adversos (12, 13).

Este Projeto de Iniciagcdo Cientifica sera inserido no grande estudo REBRACO/WHO, com
participacdo na investigacdo dos casos das gestantes do CAISM/UNICAMP, centro de referéncia para
0 estudo, e na avaliagdo dos desfechos maternos e perinatais. O CAISM é o hospital referéncia da regido

em complexidade terciaria e quaterndaria na assisténcia a saide da mulher e do neonato.

OBJETIVOS:

Implementar um protocolo de pesquisa internacional, associado a Organiza¢cdo Mundial da Saude
para descrever os resultados maternos e perinatais e a prevaléncia de infeccdo pelo SARS-CoV-2 e

soroconversdo em uma coorte de gestantes acompanhadas durante o pré-natal, parto e pés-parto.

METODOLOGIA:

DESENHO DO ESTUDO:

Este projeto esta inserido no estudo multicéntrico prospectivo de coorte de gestantes da iniciativa
REBRACO/WHO, iniciado em Agosto/2021 (com previsdo de inclusédo até Outubro/2022), considerando
apenas o centro coordenador, CAISM/UNICAMP. O estudo REBRACO/WHO foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa e Comissdo Nacional de Etica em Pesquisa (C.A.A.E #45476421.9.1001.5404).

Trata-se de um estudo de coorte prospectivo com inclusdo de gestantes e puérperas no CAISM,

em diferentes trimestres de gestacéo e também pos-parto, e seguimento até 6 semanas apés o parto. E
proposta investigacao viral na admisséo, com teste molecular de antigeno ou RT-PCR e sorologia, e no
acompanhamento (as 28 semanas e na internacao para parto). Sao obtidos dados sociodemograéficos,
antecedentes clinicos, obstétricos, desfechos maternos e perinatais, sinais e/ou sintomas de infeccées
pela COVID-19. Além disso, também é avaliado o histérico vacinal para COVID-19, incluindo doses e

diferentes vacinas para a COVID-19.
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De acordo com cada caso, sdo preenchidos formularios, padronizados pela OMS, para obtencéo
dos dados necessarios para andlise conforme o objetivo do estudo. As mulheres participantes sao
classificadas em diferentes grupos segundo exposi¢cao ao virus e vacinacdo, para identificacdo dos

efeitos maternos, gestacionais e perinatais da COVID-19.
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Figura 1. CRF1a — Case Report Form 19 -
Formuldrio de Avaliagdo de Elegibilidade -
Visita de Rastreio - OMS.

CLASSIFICACAO E ACOMPANHAMENTO DAS PARTICIPANTES:

As mulheres incluidas no estudo sdo classificadas em vacinadas e ndo vacinadas, de acordo

com o status vacinal apresentado no momento da inclusdo e ao longo do acompanhamento. Também,
séo classificadas em expostas - infec¢do pelo SARS-CoV-2 comprovada na gestagao - ou ndo expostas,
de acordo com os testes de antigeno, RT-PCR e sorologia, realizados pela equipe REBRACO/WHO no
CAISM no momento da inclus@o, as 28 semanas, no parto e se gestante apresentar sintomas de COVID-
19. Os casos positivos sédo notificados no sistema de vigilancia nacional e informados para as pacientes,
gue sdo aconselhadas a manter o isolamento e seguimento para avaliar evolucdo da doenca, além de
demais orientacdes especificas dos protocolos assistenciais.

S&o determinados 6 grupos para interpretacdo dos dados obtidos, com diferentes condi¢des de
exposicao, principalmente no que diz respeito a correlacéo entre a sorologia apresentada e a vacina a
gual a mulher foi submetida: Expostas Vacinadas, Nao Expostas Vacinadas, Desconhecido Vacinadas,
Expostas Néao Vacinadas, N&o Expostas Nao Vacinadas, Desconhecido N&o Vacinadas.

Material biolégico foi coletado das participantes consideradas expostas para investigacao viral
futura, incluindo sangue, placenta, sangue do corddo umbilical, liquido amnidtico, leite materno, urina,
secrecado vaginal e fezes.

TAMANHO AMOSTRAL, ANALISE DOS DADOS OBTIDOS
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O tamanho amostral para o estudo principal brasileiro, REBRACO/WHO, é de aproximadamente
2500 participantes até o momento. O CAISM contribuiu com 319 desses casos. Os dados obtidos sao
de caracteristica descritiva, no intuito de caracterizar as repercussdes maternas e perinatais e a
prevaléncia da infeccdo por SARS-CoV-2 e soroconversao.

Os dados obtidos estdo sendo incluidos em uma plataforma online (Open Clinica), para que
possa haver a andlise pela OMS, e também estdo sendo analisados pela equipe REBRACO/WHO. Ser&a
realizada andlise descritiva e comparacdo dos desfechos maternos e perinatais entre 0s grupos

determinados, considerando exposi¢ao e status vacinal.

RESULTADOS E DISCUSSAO:

A execucdo do projeto ocorreu durante o periodo inicial de realizacdo do projeto PIBIC, de
Setembro/2021 a Junho/2022, com o recrutamento e selecdo das gestantes para o estudo, coleta e
gerenciamento dos dados obtidos, incluindo a transferéncia para a plataforma online, conforme
preconizado no projeto REBRACO/WHO.

Até Julho/2022, 417 mulheres foram triadas na maternidade para o estudo e tiveram seus dados
em analise. Destas, 319 concordaram em patrticipar (23,5 % de recusa), sendo 304 (95,3%) vacinadas
e 87 consideradas expostas (27,3%), conforme Figura 2. O recrutamento envolveu a equipe de pesquisa
do CAISM, com, em média, 104 mulheres abordadas por trimestre para a pesquisa, 8 por semana.
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A execucdo do projeto no centro exige a participacdo de uma equipe multiprofissional, com 17
pessoas, envolvida na selecdo de sujeitos, coleta de dados clinicos, coleta e armazenamento de
amostras, verificacdo de consisténcia e digitacdo no sistema compartilhado com a OMS. Isso para que
haja a garantia de coleta de dados de maneira padronizada, permitindo maior possibilidade de analise
de desfechos.

Foram preenchidos em média 2000 formularios fisicos. A transferéncia dos dados obtidos para a
plataforma Open Clinica exigiu diversas reunides com a diretoria de pesquisa da OMS para adequar o

preenchimento, além do treinamento da equipe de pesquisa, para padronizar esse processo. O
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treinamento e adequacéo do preenchimento dos dados online durou aproximadamente 3 meses e ainda
sofre algumas modificacdes de acordo com atualizacBes nos formularios ou na plataforma. Além disso,
€ realizada uma verificacdo de consisténcia, iniciada em Maio/2022 no CAISM, dos dados transferidos

para o Open Clinica, com checagem de formuléarios, se ha formularios ou informacdées faltantes.

CONCLUSAO:

Projeto ainda em andamento. Até o momento a maior parte das gestantes e puérperas atendidas
no CAISM/UNICAMP séo vacinadas, com 27,3% de exposicdo (casos com infeccdo comprovada durante

a gestacao). Ndo houve morte materna no periodo considerado.
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