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Data: 31 de agosto de 2022.

O que sabemos até o momento?
e Ainfeccdo por monkeypox (MPX) nas gestantes apresenta vdrias lacunas que ainda nao

foram elucidadas, tais como a transmissao vertical durante a gestacdo, durante o parto, o
aleitamento materno e o contato préoximo de méae e crianga.

e A MPX pode estar associada a um risco aumentado de morbidade e mortalidade do feto,
ocasionando aborto espontaneo, morte fetal e parto prematuro, além de baixo peso ao
nascer.

e N3ao foram identificadas evidéncias de transmissdo do virus de MPX em razdo do aleitamento
materno. Embora ndo se saiba se o leite materno transmita a doenca, existe risco de infecgdo
devido ao contato préximo com a pele da méae infectada.

Lacunas de evidéncias:

e Apesar de a MPX se tratar de uma doenca endémica, especialmente na Africa Ocidental e
Central, existe a necessidade do desenvolvimento de estudos primarios com metodologias
mais robustas — a exemplo de pesquisas longitudinais, como coortes prospectivas — e com
grau de confianga acerca da tematica em gestantes.

e No contexto brasileiro, hd necessidade de financiamento de estudos primarios e divulgacdo
dos resultados para guiar a tomada de decisdo quanto as orientagdes e aos cuidados
necessarios nessa populacao;

e E importante destacar que a auséncia de evidéncias sobre a temdtica consiste em uma
resposta importante para a comunidade cientifica. Assim, as lacunas de pesquisas existentes

podem ser evidenciadas e elucidadas.
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RESUMO
O que foi investigado?

e As evidéncias cientificas publicadas em bases de dados e informacdes de documentos
institucionais sobre a ocorréncia de transmissdo vertical do virus monkeypox (MPX) na

gestacdo, no parto e durante o aleitamento materno.
O que é a monkeypox (MPX)?

e A MPX é uma doenca zoondtica viral que pertence ao género Ortopoxvirus, da familia
Poxviridae, e sua principal manifestacdo clinica é caracterizada por uma erupc¢do cutdnea
pustular, semelhante a variola humana.

e A doenca apresenta formas leves, graves e até fatais. Suas manifestacdes clinicas cldssicas
englobam febre, cefaleia, dores musculares e nas costas, adenomegalia, calafrios, exaustdo e
erupgGes cutdneas.

e Foi primeiramente registrado em humanos na Republica Democratica do Congo, no continente

Africano, em 1970.
Como foi feito?

e Meétodo: Sumario de Resumos, com busca estruturada realizada no dia 12 de agosto de 2022,
nas bases PubMed, EMBASE, Portal da Biblioteca Virtual em Sadde (BVS), Epistemonikos e
MedRxiv. Além disso, efetuou-se uma busca livre no Google Académico e em sites institucionais.
As estratégias de busca foram elaboradas pelas autoras deste Sumario de Resumos e validadas
de forma independente por Bibliotecaria especialista. A busca e a triagem foram feitas por trés
revisoras, que analisaram, inicialmente, os titulos e resumos, de acordo com os critérios de
elegibilidade. As mesmas autoras realizaram extracdo de dados em planilha eletronica
padronizada.

e Desfechos avaliados: momento da ocorréncia de transmissdo vertical (gestacdo, parto ou
durante o aleitamento materno), consequéncia da transmissao vertical e medidas tomadas para

cuidar da mae/do feto/do recém-nascido.
O que foi encontrado?

e Foram identificadas 370 referéncias por meio da busca nas bases de dados. Apds exclusdo de

duplicatas, 322 referéncias foram triadas por titulo e resumo. Ao final, 2 (dois) estudos
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atenderam aos critérios de elegibilidade e compuseram o presente Sumario de Resumos. Foram
considerados elegiveis os seguintes desenhos de estudos: revisdo sistematica, overview, revisao
de escopo, revisdo narrativa, artigos de opinido, revisdo integrativa, coorte analitica ou
descritiva, ensaios clinicos, série de casos, estudo de caso, guias, diretrizes e documentos de
instituicdes nacionais e internacionais.

e Periodo gestacional no momento do diagnéstico de monkeypox (MPX):

e No que se refere a idade gestacional no momento do diagndstico de MPX, na série de
casos incluida, houve uma variacdo de 6 a 18 semanas. No outro estudo, uma revisdo
narrativa, a gestante estava com aproximadamente 24 semanas de gestacao.

e Gravidade da doenga:

e Asgestantes investigadas em um dos estudos apresentaram variacdo clinica de MPX de
leve a grave, de acordo com escore da Organizacdo Mundial da Saude (OMS), o qual se
baseia no numero de lesdes de pele para classificar os casos de variola humana em leve
(<25 lesBes de pele), moderada (25 a 99 lesGes de pele), grave (100 a 250 lesdes de
pele) ou critica (>250 lesGes cutaneas).

e Desfechos gestacionais indesejaveis:

e Em um dos estudos incluidos, uma série de casos, das quatro gestantes, uma
apresentou grau leve da doenca e deu a luz uma criancga sauddvel. Duas tiveram abortos
espontaneos no primeiro trimestre, uma com escore moderado e outra grave de MPX.
A gestante que apresentou grau moderado teve dbito fetal, com o natimorto macerado
apresentando lesdes cutaneas difusas envolvendo cabeca, tronco e extremidades,
incluindo palmas das mdos e solas dos pés.

e No outro estudo, uma revisdo narrativa, relatou-se que 6 semanas ap0s o diagndstico
de MPX, a gestante teve um bebé de baixo peso (1.500 g) com uma erupgdo cutdanea
generalizada semelhante a doencga por MPX.

e Comprovagdo de transmissdo vertical de MPX: na série de casos, foi constatada em
apenas uma gestante, que teve um natimorto com sinais caracteristicos de infeccdo por
MPX. Em outra gestante, houve elevagdo abrupta da carga viral coincidente com o
momento em que ocorreu a cessacdo do movimento fetal;

e Tempo entre inicio dos sintomas (febre) de MPX e o acontecimento dos desfechos
indesejaveis: Em um dos estudos, esse periodo variou de 14 a 24 dias entre aquelas que

tiveram aborto espontaneo e foi de 21 dias na gestante que teve morte fetal.
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Quaio confidveis sdo esses achados?

e QOs estudos incluidos neste Sumario de Resumos ndo sdo avaliados quanto a qualidade
metodoldgica, devido ao tempo de elaboragdo do documento e ao seu desenho metodoldégico.

e Osestudos aquiincluidos consistiram em uma revisdo narrativa e uma série de casos, nao sendo
representativos para a populacgdo investigada, assim, seus resultados devem ser analisados com
cautela. Os estudos observacionais incluidos neste Sumario de Resumos foram considerados
com baixo nivel de evidéncia ao se compararem aos estudos experimentais.

e Nos estudos incluidos, a exposicdo ndo pdde ser controlada pelos investigadores, o que
inviabilizou o ajuste de possiveis vieses, como fatores de confundimento. Dessa forma, ndo

podem ser utilizados para garantir a causalidade.

Este estudo tem carater meramente informativo e ndo representa recomendagao oficial do Ministério da

Salde sobre a questdo em epigrafe.

SOBRE O SUMARIO DE RESUMOS

O Sumidrio de Resumos é um estudo secundario que consiste em um conjunto de evidéncias
disponiveis sobre um tépico, organizadas de forma que a evidéncia de maior certeza seja apresentada
primeiro. Sumariza somente desfechos e achados que foram detalhados dentro dos resumos. Esse
delineamento ndo contempla leitura de textos completos, extracdo de dados, tampouco avaliacdo da
qualidade metodoldgica dos estudos incluidos. O Sumario de Resumos é Util para tomadores de decisdo

que precisam de conhecimento sobre resultados especificos de um determinado tépico [1].

MOTIVAGAO

Trata-se de uma solicitacdo do Centro de Operacdo de Emergéncias para Monkeypox do

Ministério da Satude (COE-Monkeypox /MS).
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PERGUNTA DE PESQUISA

1. Qual a ocorréncia de transmissdo vertical do virus monkeypox (gestagdo, parto e aleitamento

materno)? (Quadro 1)

Quadro 1 — Pergunta de pesquisa estruturada em acrénimo Pecos.

Populacdo | Population Gestantes, puérperas, fetos, recém-nascidos e criancas em

periodo de amamentacao.

Exposicdo | Exposition Infeccdo pelo virus de monkeypox.
Comparador | Comparator Sem comparador.
Outcomes | Desfecho Ocorréncia de transmissdo vertical (incidéncia/prevaléncia).

Tipo de estudo | Study design | Revisdo sistematica, overview, revisdo de escopo, revisdo
narrativa, artigos de opinido, revisdo integrativa, coorte
analitica ou descritiva, ensaios clinicos, série de casos, estudo
de caso, guias, diretrizes e documentos de instituicdes

nacionais e internacionais.

Fonte: Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit), 2022.

CONTEXTO

A monkeypox (MPX) é uma doenca zoonotica viral que pertence ao género Ortopoxvirus da
familia Poxviridae e é caracterizada por uma erupg¢do cutanea pustular, semelhante a variola. A doenga
apresenta formas leves, graves e até fatais. Suas manifestacdes clinicas classicas englobam febre,
cefaleia, dores musculares e nas costas, adenomegalia, calafrios, exaustdo e erupgles cutaneas. Foi
primeiramente descoberta em 1958, em macacos usados para pesquisa na Bélgica, e o primeiro caso
em humanos foi registrado na Republica Democratica do Congo, no continente Africano, em 1970. E
uma doenca endémica na Africa Ocidental e Central. Até o momento, existem dois grupos do virus: o
da Africa Central, mais frequente, e o da Africa Ocidental [2,3]. Casos esporadicos tinham sido
documentados fora do continente Africano e, em maio de 2022, um surto atipico foi declarado na

Europa, sem ligacdo com os paises endémicos. Em consequéncia, outros paises ndo endémicos tém

MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE CIENCIA, TECNOLOGIA, INOVAGAO E INSUMOS ESTRATEGICOS EM SAUDE

DEPARTAMENTO DE CIENCIA E TECNOLOGIA - COORDE NAQAO DE EVIDENCIAS E INF—ORMA(;(-)I S ESTRATEGICAS PARA GESTAO EM SAUDE
Esplanada dos Ministérios. Bloco G, Ed. Sede, Sobreloja | CEP: 70.058-900 - Brasilia - DF | (61) 3315-8972



NUCLEO DE EVIDENCIAS | Ot/ DECIT / SCTIE

relatado casos, inclusive o Brasil. Evidéncias sobre sua epidemiologia, fontes de infeccdo e padrdes de
transmissao ainda sdo incipientes [4].

Os dados existentes sobre a MPX durante a gestacdo sdo limitados, incipientes e sujeitos a
vieses de informacdo quanto a notificacdo e a validacdo dos casos. Existem questBes criticas sobre a
transmissdo dessa doenca durante os periodos de pré-natal, parto, puerpério e aleitamento materno,
sendo imprescindivel conhecer seus mecanismos nessa populagdo, bem como os desfechos materno-

infantil dessa forma potencial de transmissao [5].

OBJETIVO

Mapear as evidéncias cientificas publicadas em bases de dados e as informacdes contidas em
documentos institucionais sobre a ocorréncia de transmissdo vertical do virus monkeypox (gestacao,

parto e aleitamento materno).

METODOS
Delineamento e local

Sumdrio de Resumos desenvolvido na Coordenacdo-Geral de Evidéncias em Saude

(CGEvi/Decit/SCTIE).

A partir dos documentos identificados, este tipo de sintese de evidéncia sumariza somente
desfechos e achados que foram detalhados dentro dos resumos [1]. Vale destacar que o Sumario de
Resumos ndo contempla leitura de textos completos, tampouco avaliacdo da qualidade metodoldgica
dos estudos incluidos. O Sumario de Resumos é Util para tomadores de decisdo que precisam de

conhecimento sobre resultados especificos de um determinado tépico [1].
Critérios de elegibilidade

No presente Sumario de Resumos, foram considerados elegiveis documentos ou estudos que
contemplam as informacg®es sobre a possibilidade de transmissdo vertical, no contexto de infecgao por
monkeypox (MPX), em gestantes, puérperas, fetos, recém-nascidos e criancas em periodo de

aleitamento materno (Quadro 2).
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Quadro 2. Critérios de elegibilidade (inclusdo e exclusdo).

ELEMENTO INCLUSAO EXCLUSAO

Populagdo Gestantes, puérperas, recém-nascidos, fetosGestantes, puérperas, recém-nascidos, fetos
e criancas em periodo de aleitamentoe criancas em periodo de aleitamento
materno. materno, infectados por outros virus.

Exposicdo  Infeccdo pelo virus de monkeypox. Infeccdo por virus de transmissdo vertical

(exemplo: HIV, doenca de Chagas, sffilis).

Comparador Sem comparador. -

Desfecho  Ocorréncia de transmissdo vertical durante Ocorréncia de transmissdo vertical por
a gestacgdo, no parto e no aleitamento outros virus.
materno (incidéncia/prevaléncia).

Tipo de Revisdo sistematica, overview, revisdo deEstudos pré-clinicos, modelagens, Press
estudo escopo, revisao narrativa, revisaorelease.

integrativa, coorte analitica ou descritiva,

ensaios clinicos, série de casos, estudo de

caso, guias, diretrizes e documentos de

instituicdes nacionais e internacionais.

Fonte: Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit), 2022.

Busca

Em 12 de agosto de 2022, foi realizada busca estruturada nas bases PubMed, EMBASE, Portal
da Biblioteca Virtual em Saude (BVS), Epistemonikos e MedRxiv. Além disso, efetuou-se uma busca livre
no Google Académico. A estratégia foi construida no PubMed, utilizando o acrénimo PICOS (Populacdo,
Intervencdo, Comparador, Tipo de Estudo) e, posteriormente, adaptada para as demais bases. Foram
utilizados os vocabularios controlados DeCS/MeSH/EMTREE e sinGnimos para os termos “monkeypox”,
“pregnancy”, "Infectious Disease Transmission, vertical”, “breast feeding” (Apéndice 1).

Adicionalmente, foi realizada busca manual sobre monkeypox (MPX) nas listas de referéncias
dos estudos relevantes e em sites de instituicdes nacionais e internacionais. As estratégias foram

validadas por uma Bibliotecaria especialista em buscas nas bases de dados (Apéndice 1). As buscas

manuais em sites institucionais foram dispostas no Apéndice 2.
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Sele¢do dos estudos

Para a triagem e selecdo dos estudos obtidos a partir das bases de dados, foi utilizada a
plataforma Rayyan [6] e para os documentos institucionais, uma planilha eletronica padronizada. Apds
a remocdo dos registros duplicados, trés autoras realizaram a triagem de titulos e resumos, de forma
independente, conforme os critérios de elegibilidade previamente definidos. A triagem dos estudos foi
realizada por meio da divisdao do total de estudos pelo nimero de avaliadoras envolvidas. No caso de

duvidas quanto a inclusao de um estudo, estas foram resolvidas por consenso entre as autoras.

Extracdo de dados

A extracdo das informacdes relevantes foi realizada em uma planilha eletrénica padronizada e

validada por trés revisoras. Os seguintes dados foram extraidos:

e Dados gerais: autor, ano de publicacdo, pais de realizacdo.

e (Caracteristicas metodoldgicas: delineamento do estudo ou tipo de documento, ano de vigéncia
ou de publicacdo.

e Dados de interesse: populacdo do estudo (gestantes, puérperas, fetos, recém-nascidos,
criangas em aleitamento materno); momento de ocorréncia de transmissdo vertical (gestacdo,
parto ou no aleitamento materno); consequéncia de transmissdo vertical; quaisquer outras

informacdes consideradas importantes sobre a tematica abordada.

Analise e sintese dos resultados

Foi conduzida analise descritiva dos dados, sumarizando a populagdo do estudo, o pais de
execugdo e o periodo de realizagdo e ocorréncia de transmissao vertical. Os resultados foram sintetizados

de forma narrativo-textual e em quadros explicativos.

RESULTADOS
Foram identificadas 370 referéncias por meio da busca nas bases de dados. Apds exclusdo de
duplicatas, 322 referéncias foram triadas por titulo e resumo. Ao final, apenas 2 (dois) estudos [7,8]
foram incluidos no presente Sumario de Resumos. Os 2 (dois) estudos identificados eram da Republica
Democratica do Congo e dos Estados Unidos da América. Salienta-se que os documentos institucionais

disponiveis na literatura apresentando a temdtica em questdo, a exemplo da OMS e do Centro de
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Controle e Prevencdo de Doencas dos Estados Unidos (CDC), trouxeram informacdes de um estudo ja

incluido neste Sumario [7]. (Quadro 3)

Estudos obtidos das bases de dados

Uma série de casos de 4 gestantes, publicada em 2017, foi conduzida na Republica Democratica
do Congo [7]. Esse estudo foi oriundo de uma coorte prospectiva, que acompanhou 222 individuos com
sintomas de monkeypox (MPX) entre os anos de 2007 e 2011. A faixa etaria dessas gestantes variou de
20 a 29 anos. No que se refere a idade gestacional, no momento do diagndstico de MPX, houve uma
variacdo de 6 a 18 semanas. Quanto a gravidade da doenca, utilizou-se o escore da OMS, o qual se
baseia no numero de lesGes de pele para classificar os casos de variola humana em leve (<25 lesGes de
pele), moderada (25 a 99 lesdes de pele), grave (100 a 250 lesdes de pele) ou critica (>250 lesGes
cutaneas). As gestantes investigadas apresentaram variacdo de doenca de leve a grave [7].

Das 4 mulheres grdvidas, a que apresentou grau leve da doenca deu a luz uma crianca saudavel.
Duas tiveram abortos espontaneos no primeiro trimestre, uma com escore moderado e outra grave de
MPX. A gestante que apresentou grau moderado teve obito fetal, com o natimorto macerado
apresentando lesdes cutaneas difusas, envolvendo cabecga, tronco e extremidades, incluindo palmas das
maos e solas dos pés. Houve comprovacdo de transmissdo vertical de MPX em apenas uma gestante;
outra apresentou elevagdo abrupta da carga viral coincidente com o momento em que ocorreu a
cessacdo do movimento fetal. Nas outras duas gestantes que apresentaram aborto espontaneo, o
material fetal ndo foi testado e, consequentemente, nao foi possivel validar a transmissao vertical de
MPX. Quanto ao tempo entre o inicio dos sintomas (febre) de MPX e o acontecimento dos desfechos
gestacionais indesejaveis, houve uma variacdo de 14 a 24 dias entre aquelas que tiveram aborto
espontaneo e 21 dias na gestante que teve o natimorto. Ja o recém-nascido saudavel nasceu 9 dias apds
o inicio dos sintomas. Os autores ndo informaram a via do parto, nem se foi realizado acompanhamento
posterior ao nascimento.

Ainda, segundo o estudo supracitado, o tratamento das gestantes internadas com MPX foi
realizado com antibiodticos (amoxicilina, clorafenicol via colirio e eritromicina, bem como gentamicina,
guando necessario), para prevencdo ou controle de superinfeccdo bacteriana. O paracetamol e a
papaverina foram administrados para controle da dor. O metronidazol e mebendazol foram utilizados

para infeccdes parasitarias intestinais, e a quinina como oferta para a maldria. Os autores nao
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especificaram em qual contexto a quinina foi administrada, como rotina ou apenas em casos de malaria
concomitante ao MPX. Entre as gestantes estudadas, uma testou positivo para malaria. Os autores
concluiram que, apesar do pequeno tamanho amostral do estudo, as observacdes e os achados
laboratoriais confirmam que a infeccdo materna por MPX pode ter consequéncias adversas para o feto.
Além disso, deve ser dada uma maior atencdo as gestantes, que devido as alteracGes que ocorrem em
seu sistema imunoldgico durante a gravidez, sdo mais suscetiveis as infeccGes.

Uma revisdo narrativa [8], desenvolvida por Jamieson et al. (2005) nos Estados Unidos, analisou
infeccOes emergentes na gravidez, como virus do Nilo Ocidental, sindrome respiratéria aguda grave,
bioterrorismo, botulismo e MPX. O estudo apresenta um sucinto relato de um caso provavel de infeccdo
perinatal por MPX, ocorrido no Zaire, Republica Democratica do Congo. Com aproximadamente 24
semanas de gestacdo, uma gestante desenvolveu doenca febril com erupcdo cutanea e,
posteriormente, a MPX foi diagnosticada. Seis semanas depois, ela teve um bebé de 1.500g com
erupcdo cutanea generalizada, semelhante a doenca por MPX. O presente artigo referencia um outro
estudo relacionado a gestante infectada por MPX, no entanto, apds diversas tentativas, ndo foi possivel
encontrar seu texto completo. Assim, ndo foi possivel colher informagdes mais precisas do relato.
Salienta-se que o referido estudo, ndo encontrado na integra [9], também foi citado em outros registros

recuperados [10].
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Quadro 3. Informacgdes dos registros de estudos obtidos nas bases de dados (n=2).

Autor,

e ano de
publicagdo,
Pais, instituicdo,
revista, status
de publicagdo,
tipo de estudo

Mbala et al,

2017 [7]
Republica
Democratica do
Congo

The Journal of
Infectious
Diseases

Publicado

Série de casos

Populagdo do
estudo
(gestante,
puérpera,
recém-nascido,
fetos, criangas
em
amamentagao)

Tipo de transmissdo
vertical
(placentaria/durante

o parto/
amamentagado

Gestantes: n=4 Placentaria

Fetos: n=4

Gestante 1

Idade: 20 anos

Gestante 2

Idade: 25 anos

Informagdes sobre a
transmissdo vertical
(idade gestacional,
tempo de infeccdo
até a transmissdo
durante a gestacao

ou na amamentagdo)

Gestante 1

Idade gestacional
quando teve MPX: 6
semanas.

Dias ap6s o inicio de
sintomas (febre) até

0 aborto espontaneo:

24 dias.
Gestante 2

Idade gestacional
quando teve MPX: 6
a 7 semanas.

Ocorréncia da
transmiss3o vertical
(nimero
absoluto/nimero
relativo/ incidéncia/
prevaléncia)

Houve transmiss3ao
vertical comprovada no
natimorto da Gestante 4.

Nas  duas  gestantes
(Gestante 1 e 2) que
tiveram aborto

espontaneo no primeiro
trimestre de gestagdo, o

material fetal ndo foi
testado.
Gestante 1
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Consequéncias
da transmissao
(aborto,
infec¢do do feto
ou do recém-
nascido)

Houve dois
abortos
espontaneos e

um natimorto.

Medidas tomadas para
cuidado da gestante/do
feto/do recém-nascido)

Durante a internagdo, as
gestantes receberam
antibidticos (amoxicilina,
clorafenicol via colirio e
eritromicina, bem como
gentamicina, se necessario)

para prevencdo ou controle

de superinfeccdo
bacteriana. Paracetamol e
papaverina foram

administrados como
analgésicos. Metronidazol e
mebendazol foram
administrados para giardiase

e outras infeccGes por
parasitas intestinais, e
11
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Autor,
e ano de
publicagdo,

Pais, instituicdo,
revista, status
de publicagio,
tipo de estudo

JECIT / SCTIE

Populagdo do
estudo
(gestante,
puérpera,
recém-nascido,
fetos, criangas
em
amamentac&o)

Tipo de transmissdo
vertical
(placentaria/durante
o parto/
amamentagado

Gestante 3

Idade 29 anos

Gestante 4

Idade:22 anos

Informagdes sobre a
transmissdo vertical
(idade gestacional,
tempo de infecgdo
até a transmissdo
durante a gestagao

ou na amamentagao)

Dias apos o inicio de
sintomas (febre) até

0 aborto espontaneo:

14 dias.
Gestante 3

Idade gestacional
quando teve MPX: 14
semanas.

Dias apos inicio de
sintomas (febre) até
o parto: 9 dias.

Gestante 4

Idade gestacional
guando teve MPX:18
semanas.

Ocorréncia da
transmiss3o vertical
(niimero
absoluto/nimero
relativo/ incidéncia/
prevaléncia)

Apresentava quadro
moderado da doenca, de
acordo com o escore da
OMS de gravidade; e
Gestante 2 tinha quadro
severo.

Gestante 4

Apresentou um quadro
moderado de gravidade

da doenca. Teve
natimorto na 212 semana
de gestacao,

presumivelmente devido
a complicagbes de um
quadro clinicamente
aparente de infecgdo
materna por MPX. A carga
viral de MPX subiu
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Consequéncias
da transmissao
(aborto,
infecgdo do feto
ou do recém-
nascido)

Medidas tomadas para
cuidado da gestante/do
feto/do recém-nascido)

quinina como oferta para a
maldria. Ndo ficou claro se a
quinina foi administrada
como rotina ou apenas em
casos de infeccdo
concomitante ao  MPX.
Apenas uma das gestantes
acompanhada testou
positivo para malaria. Ndo
ha informagdo sobre a
terapéutica adotada.

Tempo até um teste
negativo de PCR, apés o
inicio de febre:

Gestante 1: 26 dias
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Populagdo do
estudo
(gestante,
puérpera,

Autor,

e ano de
publicagdo,
Pais, instituicdo,
revista, status recém-nascido,
de publicagdo, fetos, criangas

tipo de estudo em

Tipo de transmissdo
vertical
(placentaria/durante

o parto/
amamentagado

amamentac&o)

Informagdes sobre a
transmissdo vertical
(idade gestacional,
tempo de infecgdo
até a transmissdo
durante a gestagao
ou na amamentagao)

Dias apos inicio de
sintomas (febre) até
a morte fetal: 21
dias.

Ocorréncia da
transmiss3o vertical
(niimero
absoluto/nimero
relativo/ incidéncia/
prevaléncia)

rapidamente 10 cdpias
para 10° de genoma/ml,
coincidente com cessagdo
do movimento fetal do dia
21 ao dia 23 apds o inicio
da febre. O feto tinha

hepatomegalia fetal
marcada e derrame
peritoneal (hidropisia

fetal), com envolvimento
de insuficiéncia hepdtica
grave e aumento da
permeabilidade vascular
presumivelmente

resultante de lesdo celular
induzida por MPX.
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Consequéncias
da transmissao
(aborto,
infecgdo do feto
ou do recém-
nascido)

Medidas tomadas para
cuidado da gestante/do
feto/do recém-nascido)

Gestante 2: >17 dias
Gestante 3: 2 dias

Gestante 4: >27 dias
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Autor,

e ano de
publicagdo,
Pais, instituicdo,
revista, status
de publicagio,
tipo de estudo

Jamieson et al.,
2005 [8]
Estados Unidos

Clinics in
Perinatology

Publicado

Revisdo
Narrativa

Populagdo do
estudo
(gestante,
puérpera,
recém-nascido,
fetos, criangas
em
amamentac&o)

Gestante: n=1

Recém-nascido:
n=1

/ DECIT 7/ SC

I'E

Tipo de transmissdo
vertical
(placentaria/durante

o parto/
amamentagado

Placentaria
(provavel
perinatal)

infeccdo

Informagdes sobre a
transmissdo vertical
(idade gestacional,
tempo de infecgdo
até a transmissdo
durante a gestagao

ou na amamentagao)

Idade gestacional
quando teve MPX: 24
semanas.

Tempo pos-infeccdo
MPX até o parto: 6
semanas.

Ocorréncia da
transmiss3o vertical
(niimero
absoluto/nimero
relativo/ incidéncia/
prevaléncia)

Medidas tomadas para
cuidado da gestante/do
feto/do recém-nascido)

Consequéncias
da transmissao
(aborto,
infecgdo do feto
ou do recém-
nascido)

Nascimento do recém-
nascido com erupgdo
cutanea generalizada,
similar a infecgdo por
MPX.

Baixo peso ao

nascer: 1.500g.

Foi relatado que a vacina
contra a variola (vaccinia)
reduz o risco de variola dos
macacos entre  pessoas
previamente vacinadas na
Africa. Assim, o CDC (EUA)

MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE CIENCIA, TECNOLOGIA, INOVAGAO E INSUMOS ESTRATEGICOS EM SAUDE

DEPARTAMENTO DE CIENCIA E TECNOLOGIA - COORDENAGAQ DE EVIDENCIAS E INFORMAGOES ESTRATEGICAS PARA GESTAO EM SAUDE
Esplanada dos Ministérios. Bloco G, Ed. Sede, Sobreloja | CEP: 70.058-900 - Brasilia - DF | (61) 3315-8972

recomendou gue as pessoas
expostas a um cdo-da-
pradaria doente ou a uma
pessoa infectada sejam
vacinadas,
independentemente de seu
estado de gravidez.
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CONSIDERAGOES PARA A PRATICA

Apesar de poucos estudos publicados sobre a temdtica, foi possivel identificar questBes inerentes a

transmissao vertical do virus de MPX. Diante das evidéncias analisadas, identificou-se que:

As evidéncias sdo muito limitadas quanto a transmissdo vertical de MPX, entretanto, ha relatos na
literatura que revelam indicios de que isso possa ocorrer.

N3o estdo claros, na literatura cientifica, os mecanismos que evidenciam como a transmissdo vertical
pode ocorrer, entretanto, alguns autores corroboram gue esse tipo de transmissdo pode acontecer
através da placenta (com potencial de levar 3 MPX congénita).

Existe a possibilidade de viés de notificacdo, devido aos desafios no diagndstico, no acompanhamento
e pela falta de estudos robustos em muitos paises em que a MPX é endémica. Assim, os dados em
relacdo as gestantes sdo poucos e incipientes.

N3o foram identificadas evidéncias da existéncia de transmissdo viral de MPX na amamentagao, seja
ela via leite materno ou por meio do contato com goticulas de saliva entre a mde e o recém-nascido
durante o periodo de aleitamento.

Os autores dos estudos incluidos no presente Sumario destacam que a MPX pode estar associada a um
maior risco de morbidade fetal, incluindo morte fetal, baixo peso ao nascer e aborto espontaneo.

N3o foi possivel inferir medidas epidemiolégicas, como prevaléncia e incidéncia da transmissdo vertical
de MPX, a partir dos dados existentes, pois os estudos identificados apresentaram um tamanho
amostral limitado e poucas informacdes acerca da populacdo estudada.

Os escores de gravidade de monkeypox materna, do moderado ao grave, podem estar atrelados ao
aumento da ocorréncia de desfechos gestacionais indesejaveis. Ndo estdo elucidados os mecanismos
dessa possivel associagdo.

As Organizag¢des Internacionais, a exemplo da OMS e do CDC (EUA), reconhecem a possibilidade de
transmissdo materno-fetal, mas os documentos institucionais atualmente existentes abordam poucas
informacdes acerca da tematica, baseando-se em exiguos estudos envolvendo gestantes de surtos

anteriores.
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e Apesar de a MPX se tratar de uma doenca endémica, especialmente na Africa Ocidental e Central, existe
a necessidade do desenvolvimento de estudos primarios com metodologias mais robustas e com grau
de confianca, acerca da temdtica nessa populacdo de interesse.

e No contexto brasileiro, ha necessidade de financiamento de estudos primdrios e divulgacdo dos
resultados para guiar a tomada de decisdo quanto as orientacGes e aos cuidados necessdrios para
populagdo.

e [E importante destacar que a auséncia de evidéncias sobre a temdtica consiste em uma resposta
importante para a comunidade cientifica. Assim, as lacunas de pesquisas existentes podem ser

evidenciadas e elucidadas.

LIMITACOES DO SUMARIO DE RESUMOS

E importante destacar que, por se tratar de um Sumadrio de Resumos, uma das limitacdes foi a
adaptacdo de algumas das etapas deste estudo, como a triagem dos estudos elegiveis e a extracdo de dados
dos estudos incluidos, que foram realizadas por meio da divisdo do total de estudos pelo nimero de avaliadoras
envolvidas. Dessa forma, ndo se pode descartar a possibilidade de perda de estudos ou inconsisténcias no relato
dos achados. Ademais, este estudo apresenta limitagcdes metodoldgicas inerentes ao tempo de elaboracdo do
documento e ao seu desenho, a exemplo da busca sistematizada em um ndmero limitado de fontes de
informac&o, da auséncia de avaliacdo da qualidade metodoldgica e/ou do risco de viés dos estudos incluidos.

Ainda, a revisdo narrativa incluida no presente Sumario faz referéncia a um outro estudo que ndo teve
seu texto completo encontrado possibilitando a extragdo de mais informacg&es. Destaca-se que a maioria dos
estudos excluidos na fase de leitura do texto completo referenciaram a série de casos incluida neste Sumario
de Resumos. Dessa forma, as revisoras optaram por relatar apenas os achados da série casos, a fim de evitar a
repeticdo do relato das informacdes ja presente no estudo de destaque.

Foram incluidos dois estudos observacionais, uma revisdo narrativa e uma série de casos. Esses tipos
de estudos sdo considerados de baixo nivel de evidéncia, comparados a estudos experimentais como ensaios
clinicos randomizados. A exposicdo ndo esta sob o controle do investigador. O relacionamento entre a exposicao

e o desfecho pode ser sujeito a vieses oriundos de fatores imensurdveis ou incontroldveis e fatores de
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confundimento. Esses fatores reduzem significativamente a validade do estudo. Por esse motivo, ndo sdo

utilizados para estudar a causalidade.

A transmissdo vertical placentaria foi comprovada em apenas um dos casos, um obito fetal que teve
sinais caracteristicos de infeccdo pelo virus de MPX. Nos outros casos, houve apenas associacdo temporal.
Nenhum dos estudos elegiveis apresentou a transmissdo vertical por via de parto, aleitamento materno, ou via

contato entre a mae infectada e seu recém-nascido.

CONCLUSAO

As evidéncias identificadas neste Sumario de Resumos sdo provenientes de dois estudos, uma série de
casos e uma revisdo narrativa. A infeccdo pelo virus de MPX em gestantes ocasionou abortos espontaneos,
Obito fetal e baixo peso ao nascer. Sdo incipientes os achados sobre a transmissdo vertical placentdria e ainda
ndo foi possivel identificar estudos que mostrassem a transmissdo por meio da via de parto, do aleitamento
materno ou do contato entre uma mae infectada e seu recém-nascido.

Ha necessidade de estudos com metodologias robustas para elucidar a transmissdo vertical de MPX.
Espera-se que os resultados obtidos possam ser Uteis para nortear o desenvolvimento de pesquisas clinicas,
guiar a tomada de decisdo quanto as medidas de prevencdo acerca da infeccdo por MPX, além de subsidiar

acGes e orientagles as gestantes, as puérperas e em relagdo aos recém-nascidos, no caso de possivel infeccéo.

Este estudo tem carater meramente informativo e ndo representa recomendagao oficial do Ministério da

Saude sobre a questdo em epigrafe.
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Apéndice 1: Estratégias de busca.

FONTES TERMOS

PubMed #1 "Monkeypox"[Mesh] OR "Monkeypox virus"[Mesh] OR "Monkeypox 141
viruses" OR monkeypox virus OR monkeypox viruses OR "Monkey Pox
Virus" OR "Monkey Pox Viruses" OR "Monkey Pox"

AND

#2  "Pregnancy'[Mesh] OR Pregnancies OR Gestation OR
"Parturition"[Mesh] OR Births OR Childbirth OR Childbirths OR
"Infant"[Mesh] OR infants OR "Breast Feeding"[Mesh] OR "Exclusive
Breastfeeding" OR Breastfed OR Breastfeeding OR "Breast Fed" OR child
OR children OR baby OR babies OR "Child"[Mesh] OR newborn OR
"Prenatal Care"[Mesh] OR Fetus [Mesh] OR Fetuses OR "Infectious
Disease Transmission, Vertical" [Mesh] OR "Vertical Transmission of
Infectious Disease" OR "Vertical Infection Transmission" OR "Vertical
Infectious Disease Transmission" OR "Maternal-Fetal Infection
Transmission" OR "Maternal Fetal Infection Transmission" OR "Mother-
to-Child Transmission" OR "Mother to Child Transmission" OR "vertical
transmission"

Embase #1 (‘'monkeypox'/exp OR 'monkey pox'/exp OR 'monkeypox virus

infection'/exp OR 'monkeypox virus'/exp)
16

#2 ('pregnancy'/exp OR 'prenatal care'/exp OR 'postnatal care'/exp OR
'birth'/exp OR 'childbirth'/exp OR 'newborn'/exp OR 'infant'/exp OR
'child'/exp OR 'breastfeeding'/exp OR 'feeding, breast'/exp OR 'prenatal
exposure'/exp OR 'vertical transmission'/exp OR 'infectious disease
transmission, vertical'/exp OR 'transmission, vertical'/exp)

# 3 AND [embase]/lim NOT ([embase]/lim AND [medline]/lim)

BVS (monkeypox OR "Variola do Macaco" OR "Monkey Pox" OR "Virus da 17
Variola dos Macacos" OR "Monkeypox virus") AND (gravidez OR
pregnancy OR embarazo OR "Breast Feeding" OR aleitamento OR
"aleitamento materno")

Epistemonikos (Monkeypox) AND (pregnancy OR prenatal OR birth OR Postnatal Care 49

OR newborn OR infant OR "breast feeding" OR "Infectious Disease
Transmission" OR "Vertical transmission")
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Google scholar 100
(monkeypox) AND ("Infectious Disease Transmission " OR " Vertical primeiros
transmission" OR Mother to Child Transmission ")

MedRxiv (monkeypox) AND ("Infectious Disease Transmission " OR " Vertical 47
transmission" OR “Mother to Child Transmission")

Total 370

Fonte: Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit), 2022.

Apéndice 2: Busca manual nos relatdrios institucionais.

Documentos institucionais

Saude

Australia Australian Medical Association https://ama.com.au/
Canada CADTH - Canadian Agency for Drugs https://www.cadth.ca/
and Technologies in Health
Canada Ministério da Saude https://www.health.gov.au/
EUA Centro de controle e prevencdo de https://search.cdc.gov
doenca (CDC)

EUA National Institutes of Health (NIH) https://www.nih.gov/
Europa European Centre for Disease https://www.ecdc.europa.eu/en
Prevention and Control (ECDC)

Reino Unido Royal College of Obstetricians & https://www.rcog.org.uk/

Gynaecologists

Internacional Organizagdo Mundial da Satde https://www.who.int/health-
topics/monkeypox#tab=tab 1.

Republica Democratica do Congo Ministério da Saude https://www.minisanterdc.cd/

(RDC)

Nigeria Ministério da Saude https://www.health.gov.ng/

Republica Centro- Africana Ministério da Saude https://www.sante.gouv.cf/

Fonte: Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit), 2022.

MINISTERIO DA SAUDE - SECRETARIA DE CIENCIA, TECNOLOGIA, INOVAGAO E INSUMOS ESTRATEGICOS EM SAUDE

DEPARTAMENTO DE CIENCIA E TECNOLOGIA - COORDE NA(;.E\O DE EVIDENCIAS E INF—ORMA(;OI S ESTRATEGICAS PARA GESTAO EM SAUDE
Esplanada dos Ministérios. Bloco G, Ed. Sede, Sobreloja | CEP: 70.058-900 - Brasilia - DF | (61) 3315-8g972


https://ama.com.au/
https://www.cadth.ca/
https://search.cdc.gov/search/index.html?query=COVID
https://search.cdc.gov/search/index.html?query=COVID
https://search.cdc.gov/search/index.html?query=COVID
https://www.nih.gov/
https://www.ecdc.europa.eu/en
https://www.rcog.org.uk/
https://www.who.int/health-topics/monkeypox#tab=tab_1
https://www.who.int/health-topics/monkeypox#tab=tab_1
https://www.minisanterdc.cd/
https://www.health.gov.ng/
https://www.sante.gouv.cf/

NUCLEO DE EVIDENCIAS | ¢OFv/ DECiT/scTie

Apéndice 3 - Fluxograma do processo de busca e sele¢do dos estudos.

Identificagdo de estudos por meio de bases de dados

B Registros identificad bases de dad , .
'Er gistrosiden In=§;cll1!é'ls sde o8 Registros removidos antes da
] ' ; .
5‘5 Pubmed (n=141) * ) t"figem' .
E _ Registros duplicados removidos
] Embase (n=16) (n=48)
= BVS (n=17) n=
Epistemaonikos (n=49)
MedRxiv (n=47)
Google Scholar (n=100)

Registros triados titulo e resumo
(n=322)

Triagem

Registros excluidos e razdo de
exclusdo (n=13)

Desfecho (n=7)

Texto completo ndo disponivél{n=1)
Cita o estudo jd incluido (n=4)

Registros triados texto completo
[n=15])

Y

Estudos incluidos no sumario
(n=2)

Fonte: Departamento de Ciéncia e Tecnologia (Decit), 2022.
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Lista de estudos excluidos e razdes para exclusao

Razdo de exclusdo: Desfecho

Cheema, A. Y., Ogedegbe, O. J.,, Munir, M., Alugba, G., & Ojo, T. K. (2022). Monkeypox: A Review of
Clinical Features, Diagnosis, and Treatment. Cureus, 14(7).

Al-Tammemi, A. A. B., Albakri, R., & Alabsi, S. (2022). The Outbreak of Human Monkeypox in 2022: A
2 Changing Epidemiology or an Impending Aftereffect of Smallpox Eradication?. Frontiers in Tropical
Diseases, 3, 951380.

Variola do Macaco, Doacdo de Leite Humano e Aleitamento Materno [Internet]. Fiocruz.br. [citado em
3 15 de agosto de 2022]. Disponivel em: https://rblh.fiocruz.br/variola-do-macaco-monkeypox-doacao-
de-leite-humano-e-aleitamento-materno

Kumar N, Acharya A, Gendelman HE, Byrareddy SN. The 2022 outbreak and the pathobiology of the
4 monkeypox virus. J Autoimmun. 2022 Jul;131:102855. doi: 10.1016/j.jaut.2022.102855. Epub 2022 Jun
25. PMID: 35760647.

Meaney-Delman, D. M., Galang, R. R., Petersen, B. W., & Jamieson, D. J. (2022). A Primer on Monkeypox
5 | Virus for Obstetrician—Gynecologists: Diagnosis, Prevention, and Treatment. Obstetrics & Gynecology,
10-1097.

Webb, E., Rigby, |., Michelen, M., Dagens, A., Cheng, V., Rojek, A., ... & Horby, P. (2022). Availability,
scope, and quality of monkeypox clinical management guidelines globally: a systematic review. medRxiv.

Razdo de exclusdo: Texto Completo ndo disponivel

Khodakevich L, Widy-Wirski R, Arita I, Marennikova SS, Nakano J, Meunier D. Orthopoxvirose simienne
7 de I'nomme en République Centrafricaine [Monkey pox virus infection in humans in the Central African
Republic]. Bull Soc Pathol Exot Filiales. 1985;78(3):311-20. French. PMID: 2992830.

Jezek Z, Nakano JH, Arita |, Mutombo M, Szczeniowski M, Dunn C. Serological survey for human
8 monkeypox infections in a selected population in Zaire. J Trop Med Hyg. 1987 Feb;90(1):31-8. PMID:
3029395.

Razdo de exclusdo: Cita um estudo jd incluido

Khalil A, Samara A, O’Brien P, Morris E, Draycott T, Lees C, et al. Monkeypox and pregnancy: what do
9 obstetricians need to know? Ultrasound Obstet Gynecol [Internet]. 2022;60(1):22—7. Disponivel em:
http://dx.doi.org/10.1002/u0g.24968
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10

Kisalu NK, Mokili JL. Toward understanding the outcomes of Monkeypox infection in human pregnancy.
J Infect Dis [Internet]. 2017 [cited 2022 Jul 11];216(7):795-7. Disponivel em:
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/29029238/

11

Dashraath P, Nielsen-Saines K, Mattar C, Musso D, Tambyah P, Baud D. Guidelines for pregnant
individuals with monkeypox virus exposure. Lancet [Internet]. 2022 [cited 2022 Jul 11];400(10345):21—
2. Disponivel em: https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35750071/

12

Withers MR, Kingebeni PM, Muyembe JJT, Martin J, Riu-Rovira T, Huggins J, et al. Resultado de quatro
gestacGes em mulheres congolesas com infec¢do por variola dos macacos . American Journal of Tropical
Medicine and Hygiene . 2011; 1 ):397.

13

World Health Organization. Clinical management and infection prevention and control for monkeypox:
interim rapid response guidance, 10 June 2022. No. WHO/MPX/Clinical_and_IPC/2022.1. World Health
Organization, 2022.
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