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Cardiovascular complications in pregnant women with COVID-19: An integrative review
Complicaciones cardiovasculares en gestantes con COVID-19: Una revision integradora

RESUMO

Objetivo: Identificar as complicacoes cardiovasculares na gestante com COVID-19 e seus desfechos. Método: A revisao integrativa foi norteada pela
pergunta sobre complicagoes cardiovasculares da gestante com Covid-19. Foram incluidos estudos primarios cujos desfechos eram complicacoes
cardiovasculares em gestantes com covid-19, publicados em inglés, portugués ou espanhol nas fontes do PubMed ou BVS entre 2016 e 2021. Resul-
tados: Observou-se como principais complicacoes cardiovasculares da gestacao com Covid-19, a trombose arterial, venosa, coagulopatias, cardiomio-
patias, insuficiéncia cardiaca e injaria miocardica, e o principal desfecho encontrado foi a necessidade de parto cesarea relacionado ao sofrimento fetal,
medo de transmissao vertical de COVID-19 pelos profissionais de salide e complicagoes de satide da propria gestante. Conclusdes: As complicagoes
cardiovasculares foram identificadas por exames laboratoriais, de imagem e eletrocardiograma e os resultados possibilitaram ampliar o conhecimento
dos profissionais da area da salide, das gestantes nas internacoes e dos riscos das complicacoes cardiovasculares para a gestante com Covid-19.
DESCRITORES: Gravidez; COVID-19; Complicacoes Cardiovasculares na Gravidez; Cardiologia; Doencas cardiovasculares.

ABSTRACT

Objective: To identify the cardiovascular complications in pregnant women with COVID-19 and their outcomes. Methods: The integrative review
was guided by the question about cardiovascular complications of pregnant women with Covid-19. Primary studies were included whose out-
comes were cardiovascular complications in pregnant women witch COVID-19, published in English, Portuguese or Spanish in PubMed or BVS
sources, between 2016 and 2021. Results: It was observed that the main cardiovascular complications during pregnancy involved the presence
of arterial, venous thrombosis, coagulopathies, cardiomyopathies, heart failure and myocardial injury and the main outcome found was the need
for cesarean delivery related to fetal distress, fear of vertical transmission of COVID-19 by health professionals and health complications of the
pregnant woman. Conclusions: Cardiovascular complications were identified by laboratory, image and electrocardiogram tests that strays out of
the classic pattern of alterations present in patients with COVID-19. The results of this study will make it possible to expand the knowledge of
health professionals in the face of atypical conditions that pregnant women may experience throughout their hospitalizations as well as the risk
of cardiovascular complications for pregnancy.

DESCRIPTORS: Pregnancy, COVID-19, Pregnancy complications cardiovascular, Cardiology; Cardiovascular diseases

RESUMEN

Objetivo: Identificar complicaciones cardiovasculares en gestantes con COVID-19y sus desenlaces. Método: La revision integradora fue guiada por
la pregunta sobre las complicaciones cardiovasculares de las gestantes con Covid-19. Se incluyeron estudios primarios cuyos desenlaces fueran
complicaciones cardiovasculares en gestantes con covid-19, publicados en inglés, portugués o espanol en PubMed y BVS entre 2016 y 2021.
Resultados: Las principales complicaciones cardiovasculares del embarazo con covid-19, fueran la trombosis arteriales y venosa, coagulopatias,
miocardiopatias, insuficiencia cardiaca vy lesion miocardica, y el principal desenlace encontrado fue la necesidad de parto por cesarea relacionada
con el sufrimiento fetal, el miedo a la transmision vertical de la COVID-19 por parte de los profesionales de la salud y las complicaciones de salud de
la propia embarazada. . Conclusiones: Se identificaron complicaciones cardiovasculares por examenes de laboratorio, imagen v electrocardiograma
y los resultados permitiran ampliar el conocimiento de los profesionales de la salud, las gestantes en los hospitales v los riesgos de complicaciones
cardiovasculares para las gestantes con Covid-19.

DESCRIPTORES: Embarazo; COVID-19; Complicaciones cardiovasculares del embarazo; Cardiologia; Enfermedades cardiovasculares.
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INTRODUCAO

pandemia pelo novo coronavirus

(SARS-CoV-2), hoje, tornou-se

um dos maiores problemas de
satde publica dos ultimos 100 anos, o
virus possui potencial para causar sin-
drome respiratéria aguda grave (SARS)
e aumenta a morbidade e mortalidade na
interacio, ainda pouco conhecida, com
o sistema cardiovascular.'

De acordo com o mapeamento de
casos em tempo real realizado pela
Universidade Johns Hopkins (Balti-
more, EUA), globalmente j& ocorreram
1.150.328 mortes pelo COVID-19, sen-
do que 156.903 ocorreram no Brasil e
38.726 na cidade de Sio Paulo (25/10).

Estudos realizados sobre a SARS re-
lacionada as doengas cardiovasculares
observaram a ocorréncia de sindrome
coronariana aguda ¢ infarto do miocdr-
dio ap6s a agudizagio da doenga, obser-
vou-se também em um estudo limitado
realizado com 75 pacientes hospitaliza-
dos, que o infarto agudo do miocirdio
(IAM) foi a causa de morte em 2 de S
casos fatais.'

Dentre outras complicagoes relacio-
nadas ao sistema cardiovascular, & pre-
senca de repercussoes tromboembdlicas,
miocardite ¢ arritmias malignas devidas
A infecgao por COVID-19 representam
também um grande risco 4 vida dos que
adquirem a doenca.'

Além das consequéncias causadas
pelo COVID-19, enfrentamos também
uma crise com graves acontecimentos
para todos os paises do mundo, as medi-
das de isolamento social, distanciamen-
to e fechamentos de comércios, escolas

e empresas com a intencio de reduzir
a propagacio do virus provocam uma
grave recessio econdmica que parece ter
como Unica alternativa a vacina¢do em
massa da populagio.’

Em meio a essas questdes, uma cor-
rida para o desenvolvimento da vacina
surge gerando resultado para o inicio da
aplicagdo no primeiro semestre de 2021
no Brasil. A maioria das vacinas que
chegou 4 fase 3 tem um esquema vacinal
com duas doses, inicialmente um grupo
em particular foi excluido devido a limi-
tacio de dados sobre eficicia ¢ seguran-
¢a, sendo este grupo as Gestantes.* Atu-
almente segundo o Ministério da Satde
os imunizantes aplicados em gestantes
devem ser o da Pfizer ¢ a CoronaVac, que
nio possuem vetor viral.

As gestantes sio uma das populacoes
vulnerdveis ao virus e as complicagdes
trazidas por ele, tanto pela susceptibi-
lidade a infecgdes respiratérias assim
como por mudangas imunoldgicas que
favorecem a vulnerabilidade a patégenos
de forma geral.’ Estudos ainda demons-
tram que essa maior exposi¢io ao virus
pode estar relacionada a larga expressio
da enzima conversora de angiotensina 2
(ECA2) na placenta durante a gestagio,
sendo utilizado pelo virus como um re-
ceptor para invadir as células do corpo.®

Segundo boletim editado pelo ob-
servatério COVID-19 da Fundagio
Oswaldo Cruz (FioCruz) a taxa de mor-
talidade da COVID-19 entre mulheres
gravidas e puérperas ¢ de 7,4% no Brasil
sendo um percentual 2,5 vezes maior que
a taxa nacional de 2,8%, representando
um dado alarmante que merece atencio.

Em meio a esses fatos, pouco ainda se
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sabe sobre o impacto da COVID-19 na
saide da mulher gravida, sobre os pos-
siveis desfechos da gestagio ¢ também
sobre as complicagoes cardiovasculares
que podem levar a um progndstico ruim.
Nesse contexto, o objetivo deste estudo
foi identificar as complicacdes cardio-
vasculares na gestante com COVID-19
e seus desfechos.

METODO

Nesta revisao integrativa da literatura
foi utilizado o referencial metodoldgico
de Mendes Galvio seguindo as seguintes
ctapas: identificagao da questdo de pes-
quisa; estabelecimento dos critérios de
inclusio e exclusdo de estudos; categori-
zagdo ¢ avaliacdo dos estudos, extracio ¢
interpretagio dos resultados e sintese do
conhecimento.” A pergunta que emba-
sou toda a busca na literatura foi: Quais
sdo as complicacdes cardiovasculares em
gestante com COVID-19?

Foi utilizado o acrénimo PICO para
claborar as estratégias de buscas no por-
tal de busca BVS (Biblioteca Virtual em
Satide) e PubMed (National Library of
Medicine and the National Institutes of
Health) conforme descrito na Figura 1.°
Optou-se por utilizar essas duas bases
porque elas abarcam os principais peri-
4dicos da drea da satide e da enfermagem
que tratam do assunto de interesse para
o presente estudo.

Para serem incluidos nesta revisio, os
estudos deveriam obedecer aos seguintes
critérios de inclusio: Apresentar resumo
e texto na integra, ter sido publicado no
periodo de 2016 a 2021, nos idiomas
portugués, inglés ou espanhol.
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A avaliagio da qualidade metodols-
gica dos estudos foi realizada com base
nos itens do STROBE (Strengthening
the Reporting of Observational Studies
in Epidemiology), PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews
and Meta-Analyses) ¢ The CARE gui-
delines (for CAse REports). Optou-se
pela utilizacio destas ferramentas, dado
que ela orienta a organiza¢io da redacio
cientifica de estudos observacionais, de
coorte, caso-controle, corte transversal,
revisao, meta-andlise e estudo de caso in-
dicando elementos essenciais que devem
estar contidos nos manuscritos.

Considerou-se ter adequada qualida-
de metodolégica os artigos que apresen-
taram concordincia com 50% ou mais
dos itens do STROBE, PRISMA ou
CARE. Essa avaliacio foi realizada por
duas pesquisadoras, de forma indepen-
dente, e as inconsisténcias foram resol-
vidas por consenso.

O nivel de evidéncia dos estudos
incluidos foi avaliado de acordo com a
classificacaio do Oxford Centre for Evi-
dence-based Medicine para etiologia:
2b: estudo de coorte, 3b: estudo ca-
so-controle; 4: estudos sem definicao
clara de grupos de compara¢io que nio
mensuram exposi¢ao e desfecho, sem se-
guimento dos pacientes (utilizado para
classificagao dos estudos transversais).

Foram excluidos os artigos sem ade-
quado rigor metodoldgico e que nio fos-
sem relacionados a complica¢des cardio-
vasculares em gestante com COVID-19.
A Figura 2 apresenta, de forma resumi-
da, a selecio dos estudos.

Apds essa classificacio, foram verifi-
cadas possiveis correspondéncias, por
consenso entre as pesquisadoras sobre os
artigos pertinentes sobre a temdtica.

Para a extragio e apresentacao dos da-
dos de interesse, utilizou-se um instru-
mento claborado pelas pesquisadoras,
contendo: titulo; objetivo; delineamen-
to; casuistica; complicagio cardiovas-
cular identificada, desfecho da gestao ¢
vivel de evidéncia do artigo. Os dados
foram extraidos por duas avaliadoras de
forma independente.
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Figura 1 - Estratégia de busca utilizada. Sao Paulo, SP, Brasil, 2021

Acrénimo

P (problema ou paciente)

| (intervencao ou fenémeno de
interesse)

C (comparagdo)

O (resultados)

Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

BVS

“Gravidez” (MeSH terms) or
“resultados na gravidez” (Mesh
Terms)

“COVID-19" (MeSH terms) or
“Infeccao pelo SARS-CoV/-2"
(MeSH terms) or "coronavirus"
(MeSH terms)

PubMed

“Pregnancy” (MeSH terms) or
“pregnancy outcome” (MeSH
terms)

“COVID-19" (MeSH terms)
or “Infections, SARS-CoV/-2"
(MeSH terms)

Nao foram usados termos para comparacao

“Complicacoes Cardiovascula-
res na Gravidez" (MeSH terms)
or "cardiopatias” (MeSH terms)
or "complicagoes cardiovas-
culares” (MeSH terms) or
“doengas cardiovasculares”
(MeSH terms)

"Pregnancy Complications, Car-
diovascular” (MeSH terms) or
“heart diseases” (MeSH terms)
or “cardiovascular diseases”
(MeSH terms)

Figura 1. Fluxograma referente ao detalhamento das buscas e selecao dos

artigos no portal da BVS e PUBMED

da qualidade metodolégica

=) 274 artigos recuperados pela
e estratégia de busca (BVS =112 e
= PubMed = 162)
=
=
a
az)
197 artigos excluidos apés leitura dos
titulos e resumos, incluindo as dupli-
catas e indisponiveis on-line (BVS =
& 97 e PubMed=100)
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U
1
@
wn
36 artigos submetidos 3 avaliagio L 12 artigos excluidos ap6s analise de

qualidade metodolégica (BVS-5 e

PubMed= 7)

Elegibilidade

24 artigos foram selecionados
para leitura na integra (BVS 9 E =
PubMed = 15

10 artigos excluidos apés leitura na
integra, pois ndo versavam sobre o

tema de interesse

14 artigos incluidos na sintese

Fonte: elaborado pelo autor, 2021.
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RESULTADOS

Catorze estudos preencheram os cri-
térios de elegibilidade, todos foram pu-
blicados na lingua inglesa portuguesa ou
espanhola com as complica¢oes e desfe-
chos da gestagio conforme apresentados
na figura 3.

DISCUSSAO

A presente revisio permitiu consta-
tar as principais complicagoes cardio-
vasculares em gestantes decorrentes da
infec¢io pelo COVID-19. A maioria
dos artigos incluidos demonstrou que
o tromboembolismo assim como as co-
agulopatias se encontram eclevadas em
gestantes.

A gravidez fisiologicamente leva o
corpo a um estado de hipercoagulacio
causada pelo aumento de fatores de co-
agulagio® E possivel sugerir que esse
estado somado ao agravamento da hi-
percoagulabilidade pela infecgio por
COVID-19 resultem no aumento de
desfechos desfavordveis para pacientes
gestantes. Estudos relatam ainda que a
elevagao dos niveis de dimero D também
podem levar a complicagdes™ embora
nos estudos citados na presente pesqui-
sa nao exista comprovag¢io clinica des-
sc fato, o uso de tromboprofilaxia com
heparina de baixo peso molecular vém
sendo empregado na tentativa de evitar
emergéncias como as citadas na Figura
3.10

Dentro das complica¢des relatadas,
foi visto também a presenca de cardiopa-
tias desenvolvidas no fim das gestacoes,
nao havendo necessariamente histérico
familiar de doengas cardiovasculares
associadas a esse estado. Os relatos cita-
dos demonstraram elevacdes de dimero
D, marcadores cardiacos e alteracoes
cletrocardiogrificas como  alteracoes
difusas de ST com ondas T negativas
nas deriva¢des V3-V6 e supradesnivela-
mento do segmento ST inferolateral no
ECG como visto nos artigos 3 ¢ 4 da fi-
gura 3. Estes evoluiram com necessidade
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Figura 3 - Caracteristicas dos artigos selecionados. Sao Paulo, SP, Brasil, 2021.

Artigo

A1°

AZ.’IO

A3.11

AL}.u

AS.B

A6.’Ilo

A7.15

A8.16

A9.17

A10.®

A11.°

Complicacao Cardiovascular Identificada

Trombose arterial/venosa, coagulacao
intravascular disseminada (DIC) e coagu-
lopatia sem atender aos critérios para DIC.

A analise histolégica dessas placentas
revelou trombose, infartos e remodelacao
das paredes vasculares nas vilosidades
corionicas e decidua, indicando ma perfu-
sao fetal e materna

Cardiomiopatia periparto e miocardite
aguda

Hipocinesia média e acinesia apical de
ventriculo esquerdo e hipercontratilidade
dos segmentos basais com balonamento
apical proeminente tipico de cardiomio-
patia de Takotsubo. Queda da fracao de
ejecao (FEV:38%) Elevacao de Troponinal

Entre aqueles que tinham comorbida-
des, a condicao mais comum era doenca
cardiovascular

Reducao da fracao de ejecao ventricular
esquerda (40%) e hipocinesia global no
Ecocardiograma. Insuficiéncia cardiaca
aguda com fracao de ejecao reduzida.
Taquicardia Supraventricular e Parada
Cardiopulmonar -

Embolia Pulmonar e Elevacao de D-di-
mero

Mulheres gravidas com COVID-19 podem
ter fatores de risco aditivos ou sinérgicos
para trombose

COVID-19 pode predispor a populacao em
geral a uma condicao trombética, tanto na
circulacdo venosa quanto arterial, devido a
inflamacao, ativacao plaguetaria, disfun-
cao endotelial e estase

Embolismo Pulmonar macico

Trombose venosa profunda na veia femo-
ral esquerda e embolia pulmonar
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Desfecho da gestacao NE

De 537 mulheres, 56% deram a luz 2a
e 40% estavam com a gravidez em

curso. Houve 17 (1,6, IC 95% 0,85 a

2,3) mortes maternas com coagulacao
intravascular disseminada como fator
significante.

11 partos normais de mulheres com 5
aformaleve e grave do COVID-19
e 4 partos cesareas de mulheres

saudaveis

A paciente deu a luz no dia 21 de 3b
marco de 2020

A paciente passou por um parto 3b

cesarea sem intercorréncias sob
raquianestesia devido ao sofrimen-
to fetal associado a desproporcao
cefalopélvica

Segundo o estudo, mulheres 3b
morreram devido a complicages do
COVID-19 durante a gravidez ou logo

apos o nascimento.

A pacientes do relato foi submetidaa  3b
uma cesarea, 0 neonato sobreviveu

porém a puérpera foi a 6bito apds
complicacoes na UTI.

De 8 gestantes tiveram partos 3b
eutocitos (2), vaginal assistido (1) e
cesareanas (5).

De 266 mulheres com gravidez 2c
completa houve nascidos vivos (251),
prematuridade (70) Morte perinatal

(11) Restricao de crescimento intrau-
terino (10) Natimortos (6) interrupcao
eletiva da gravidez (3)

Cesariana de emergéncia sob aneste-  3b
sia combinada raquianestesia e peri-

dural, com recém-nascido prematuro,

peso 2,56 kg

Interromper a gravidez devido ao 2b
agravo da hipoxemia. RN prematuro
saudavel
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de cuidados intensivos e parto cesdrea.
Um estudo mostrou que pacientes com
COVID-19 que necessitam de cuidados
intensivos podem evoluir com injdria
miocdrdica estando esse fator associado
4 mortalidade, podemos dessa forma
compreender a importincia de maiores
investiga¢oes de imagem diante de qual-
quer alteragio fora do padrio em exames
de bioquimica e eletrocardiograficos,
independente do histérico e comorbida-
des dessa paciente.”

Embora os estudos demonstrem que
mulheres gestantes sauddveis represen-
tem uma parcela significativa das admis-
soes em unidades de terapia intensiva
como j4 citado anteriormente, ¢ impor-
tante ressaltar que comorbidades como
a diabetes, a obesidade ¢ as doengas car-
diovasculares elevam o risco de morte
na gestante com COVID-19 como visto
no artigo 5 da Figura 3."” Hoje no Bra-
sil destaca-se a hipertensiao como causa
obstétrica direta para dbitos maternos,
a mesma associada ao COVID-19 pode
agravar a resposta inflamatéria levando
a piora do prognéstico materno devido
a maior expressao da enzima conversora
de angiotensina 2 (ACE2) em pacientes
hipertensos, enzima essa que ¢ a porta de
entrada para o SARS-CoV-2 nas células
humanas.®

Com esses dados ¢ possivel sugerir
que as barreiras aos servigos de satde bé-
sicos, a qualidade pobre no servigo obs-
tétrico assim com a falta de informacées
sobre a interagdo entre fatores de risco
e a COVID-19 podem aumentar o nu-
mero de internagdes e contribuir com as
complica¢des cardiovasculares, visto que
fatores de risco modificdveis acabam nio
sendo evitados em uma pandemia que j4
dura mais de 2 anos.”

Com relagio aos desfechos gesta-
cionais, por meio da busca realizada
foi possivel concluir que o trabalho de
parto prematuro assim como a realiza-
¢io de cesdreas devido a complica¢oes
no decorrer da gravidez e risco incerto
de transmissio materno-fetal durante o
parto vaginal, se tornou uma das prin-
cipais realidades em gestantes com CO-

11658 satdecoletiva = 2022;(12) N.81

A12%  Fracdo de ejecao (FEV) de 30%, diagnésti-

co de embolia pulmonar macica e insufici-
éncia cardiaca direita e esquerda

A132"  De 154 gestantes sintomaticas, 15

desenvolveram lesao miocardica com
disfuncao de VE. 55% com ECG anormais,
(13,3% ritmos irregulares, 33,3% Bloqueio
de Ramo, 40% depressao de ST e 40%
inversao daondaT)

A147  Pré-eclampsia (PE)

NE: nivel de Evidéncia
Fonte: elaborado pelo autor, 2021.

VID-19.%

Diversos elementos podem estar rela-
cionados ao sofrimento fetal, no segun-
do estudo da presente revisio mostrado
na figura 3, ¢ mostrado que na infecgao
pelo COVID-19 a placenta das mulhe-
res apresenta uma sindrome que resulta
em injuria trombética e microvascular
que através de alteragoes na expressio de
proteinas poderia colaborar para gravi-
dade da doenca e desfecho do parto.”

Alguns autores ainda defendem que
o numero de cesdreas aumentou de for-
ma provavelmente desnecessdria devido
a maioria das pacientes serem jovens ou
nao apresentarem complicagdes cardio-
vasculares ou comprometimento respi-
ratorio, havendo necessidade de maiores

estudos para revelar o real motivo desses
desfechos.”

LIMITACOES DO ESTUDO

Ainda existe uma grande lacuna no
conhecimento cientifico sobre a CO-
VID-19, havendo diversos relatos de ca-
sos na literatura, porém, a falta de dados
consolidados e comprovados, caracteri-
zando a limitacio deste estudo.

CONSIDERACOES PARA A PRATICA

Os achados da presente revisio su-
gerem que a COVID-19 em mulheres
gestantes podem colaborar para o sur-
gimento de tromboembolismo, coa-

Morte fetal no Gtero da mae 3b
Todos os pacientes nasceram por 3b
cesariana, onde 60% nasceram pre-
maturamente

Nascimento prematuro (antes de 37 3a
ou 34 semanas de gestacao) e parto
césarea

gulopatias, cardiopatias, insuficiéncia
cardiaca e presenca de lesio miocdrdica
sendo necessdrio estar atento as altera-
¢oes laboratoriais tipicas e atipicas des-
ses quadros para tentar evitar um desfe-
cho negativo.

CONCLUSAO

A presente revisio permitiu agrupar
algumas das principais complica¢oes
cardiovasculares as quais as gestante
com COVID-19 estao sujeitas, sendo
clas a presenca de tromboembolismo,
coagulopatias, surgimento de cardio-
patias, insuficiéncia cardiaca ¢ presenca
de lesio miocardica, elucidando dessa
forma algumas das alteracoes em exa-
mes laboratoriais, exames de imagem e
eletrocardiograma que fogem do padrio
cldssico de alteragoes presentes em pa-
cientes com COVID-19.

Acredita-se que através da andlise re-
alizada serd possivel ampliar o conheci-
mento dos profissionais da drea da saide
diante de quadros atipicos que gestantes
possam vivenciar ao longo de suas inter-
nacoes assim como gerar reflexio acerca
da satdde que estamos oferecendo a essas
mulheres em um perfodo tio delicado.
Buscou-se também por meio desse estu-
do alertar aos profissionais sobre os pos-
siveis desfechos desfavoraveis decorren-
tes das complicagoes cardiovasculares,
com o objetivo de cada vez mais melho-
rar a assisténcia a essa populagio.
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