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COVID NA NEONATOLOGIA: FORMAS DE TRATAMENTO E MEDIDAS GERAIS UTILIZADAS NA PRÁTICA
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RESUMO: Introdução: A pandemia de COVID-19 apresentou desafios sem precedentes para a saúde global, afetando milhões de pessoas de todas as faixas etárias. Uma área de interesse crescente é o impacto do vírus em recém-nascidos, pois as crianças, em geral, tendem a apresentar sintomas mais leves do que os adultos. Esse fenômeno pode ser atribuído à imaturidade do receptor ACE2 nos jovens, o que pode limitar a gravidade da infecção. No entanto, a situação é complexa: recém-nascidos podem exibir manifestações atípicas da doença, dificultando o diagnóstico e tornando a análise das taxas de hospitalização essencial para entender o verdadeiro impacto do vírus nesta população vulnerável. Objetivo: O artigo visa investigar as terapêuticas utilizadas no tratamento de neonatos com suspeita ou confirmação de COVID-19, explorando se essas intervenções afetam o prognóstico dos pacientes. Metodologia: Foi realizada uma revisão bibliográfica utilizando a base de dados PubMed. Foram selecionados artigos publicados a partir de 2020 que abordam a neonatologia e o tratamento de COVID-19. Aplicando critérios de exclusão e inclusão, foram analisados 30 artigos que cumpriram os requisitos estabelecidos. Resultados e discussão: Medidas preventivas, como o uso de equipamentos de proteção individual (EPI), isolamento e higienização rigorosa, são fundamentais para minimizar a transmissão. Quanto ao tratamento farmacológico, o uso de antivirais, como remdesivir, está sendo explorado, embora faltem evidências robustas para neonatos. O suporte ventilatório adequado e o manejo não farmacológico são essenciais para casos graves. O estudo sugere que as medidas de controle e tratamento são eficazes, embora a pesquisa em neonatos ainda esteja em estágio inicial. Conclusão: Apesar dos tratamentos para neonatos com COVID-19 ainda estarem em fase de desenvolvimento, a aplicação de medidas preventivas e terapias de suporte mostra-se benéfica. A colaboração global pode acelerar a descoberta de soluções eficazes para esta população vulnerável.
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1. INTRODUÇÃO 
[bookmark: _Hlk173697790]O coronavírus se espalhou rapidamente pelo mundo sendo a Síndrome Respiratória Aguda (SARS) causada pelo vírus citado, conhecida como SARS-CoV-2, uma das consequências mais temíveis¹. O SARS-CoV-2 tem como órgãos alvo pulmão, fígado e rim, sendo que por causar uma cascata inflamatória há disfunção em diversos órgãos1. Há uma teoria sobre a ação do COVID-19 na qual o vírus se liga ao receptor da enzima conversora de angiotensina 2 (ACE2) danificando o tecido pulmonar2. Como as populações pediátricas apresentam manifestações brandas em comparação aos adultos, acredita-se que isso ocorra devido ao receptor ACE2 ser imaturo e ter menor afinidade de ligação em crianças2. Apesar de recém-nascidos serem considerados frágeis e terem um sistema imunológico ainda em desenvolvimento2,3, apenas 1 a 2% dos casos ocorreram em crianças menores de 10 anos2. Além disso, 2 a 5% dos recém-nascidos (RN) de mães que testaram positivo de 24 a 96 horas após o parto desenvolveram sintomas, mas a maioria dos RN tiveram resultados favoráveis2. Estima-se que 18% dos casos pediátricos ocorra em menores de 1 ano e as manifestações nos RN tendem a ser atípicas, sendo o diagnóstico desafiante2.
Também foi observado que as crianças são a minoria dos casos na China, Itália e Estados Unidos, sendo que na China 1% dos infectados eram menores de 10 anos, na Itália 1,2% eram crianças entre 0 e 18 meses, e nos Estados Unidos 1,7% eram menores de 18 anos4. Entretanto, de acordo com uma coorte pediátrica chinesa, 39% dos casos de crianças infectadas ocorrem em menores de um ano2.
	Os sintomas mais comuns são febre (65%), tosse seca e sintomas respiratórios superiores (50%) e sintomas gastrointestinais (22%)6, também relatados em outros estudos7, sendo o tratamento pediátrico voltado para os sintomas e, estima-se que 16% das crianças permaneçam assintomáticas2. Acredita-se que o início dos sintomas nas crianças ocorra por volta de 6 dias após infecção e que crianças menores de 1 mês têm manifestações mais graves e estejam mais propensas a serem admitidos na Unidade de Terapia Intensiva (UTI)2. Um estudo em Nova York relatou que 12% dos neonatos precisaram de admissão na UTI Neonatal (UTIN) e 3% necessitaram de ventilação mecânica2. Outro estudo relatou que 90% dos menores de 1 ano foram assintomáticos e 10,6% tiveram sintomas graves8.
É essencial que estratégias de cuidados como medidas de controle e prevenção da infecção12 sejam o foco principal do manejo da COVID-192. Como os RN são passíveis de se contaminar pelo SARS-CoV-2 as maternidades devem ter planos emergenciais de proteção à COVID-193. O plano de tratamento dos neonatos deve-se basear na análise do diagnóstico, do isolamento, da terapêutica instaurada e da assistência psicossocial da família3. Dessa forma, é importante citar que na infecção pelo coronavírus, a Reação em Cadeira Polimerase de Transcrição Reversa (RT-PCR) foi considerado o padrão ouro de diagnóstico e, quando positivo, a paciente deve ser acompanhada por uma equipe multidisciplinar3. Em relação a criança, os neonatos devem ser testados 24 horas após o nascimento por RT-PCR, sendo o swab naso ou orofaríngeo ou retal exames confirmatórios14.
	Ademais, pouco se sabe sobre infecção gestacional e transmissão vertical e os mecanismos que levam a morbidade e mortalidade pela COVID-191, mas há resultados controversos com relatos de que os vírus respiratórios não sejam transmitidos intraútero, não ocorrendo a infecção fetal2,3,9, e de que 3% dos neonatos infectados sofreram transmissões verticais10. Felizmente, estudos indicam que os RN sejam menos vulneráveis a transmissão do vírus pela placenta e não há relatos de neonatos com anomalias congênitas e infecção concomitante por COVID-191. Ainda assim, bebês que nasceram de mães com COVID-19, devem ser considerados pacientes com suspeita, de forma que devem ser tomadas medidas a fim de evitar a transmissão deles para outras indivíduos e vice-versa1.
	Além disso, a American Academy of Pediatrics (AAP) diz que os recém-nascidos que não puderem receber testes, devem ser considerados como positivos e ser abordados dessa forma por 14 dias5. Sendo assim, é importante saber quais são os cuidados necessários para essa população7.
	Até o momento se sabe que deve ser oferecido o cuidado de suporte, mas medicamentos específicos para a doença estão sendo pesquisados11. Além disso, não há muitos estudos com recém-nascidos, sendo o foco do tratamento prevenir infecções, detecção e monitoramentos dos casos e cuidados de suporte11. Em meio a pandemia é importante a implantação de medidas que assegurem o crescimento saudável da criança, principalmente nos primeiros dias após o nascimento12, e o controle da infecção13.
O objetivo do estudo é averiguar quais as terapêuticas estão sendo utilizadas e se há alteração do prognóstico de acordo com o método de tratamento escolhido. As medidas preventivas e cuidados necessários para o manejo do neonato foram considerados uma forma de tratamento já que envolvem o isolamento e podem cooperar para o prognóstico e para a ocorrência de complicações na criança. Sendo assim a questão formulada e que o artigo deseja responder “Quais são as principais formas de tratamento utilizadas nos neonatos com suspeita ou com COVID-19 e houve alteração prognóstica?”.

2. METODOLOGIA 
Revisão bibliográfica na base de dado PubMed com uso dos descritores Coronavirus Infections e neonatology, com uso do operador boleano "AND" para associação dos termos. Como critérios de inclusão: artigos publicados a partir do ano de 2020 que abordavam o COVID na neonatologia. Como critérios de exclusão: artigos que não abordavam medidas terapêuticas ou o prognóstico dos recém-nascidos e artigos em chinês. Ao todo foram encontrados 287 artigos, sendo selecionados, de acordo com os critérios de exclusão, 80 pelo título, 39 pelo resumo e 29 pela leitura do artigo completo. Ademais, foi incluído, manualmente, um fluxo de manejo do Ministério da Saúde, totalizando assim, 30 referências. 
 
3. RESULTADOS E DISCUSÕES

3.1 Cuidados e Medidas Preventivas
Apesar do baixo risco de complicações maiores vindo da COVID-19, recomenda-se o adiamento de qualquer tipo de procedimento fetal para evitar o risco de transmissão vertical15. De acordo com o Centers for Disease Control and Prevention (CDC) um compilado de pesquisas sugere não haver evidências que comprovem a transmissão vertical da SARS-COV212. Nesse sentido, a exposição a gotículas respiratórias de pessoas infectadas de pessoas infectadas e contato direto com superfícies ou objetos contaminados são os potenciais transmissores da doença aos RN12. A fim de ter uma proteção efetiva preconiza-se uma sala de pressão negativa para realização do trabalho de parto, preparada com dispositivo de proteção de isolamento12. Associado a isso, deve ser feito: uso de máscara cirúrgica pela gestante durante o trabalho de parto; uso de Equipamentos de Proteção Individual (EPI) pela equipe de cuidado, como gorro, óculos de proteção ou viseira, capote descartável de manga longa, máscara N95 e luvas12.
Os bebês nascidos de mães com COVID-19 necessitam de diversas medidas, como: isolamento e vigilância1. Dentre estas medidas, cita-se: uso incessante de máscaras por pessoas suspeitas ou infectadas durante o contato com neonatos saudáveis; higienização das mãos antes e após a prestação de cuidado e na amamentação ou ordenha; uso de Equipamentos de Proteção Individual (EPI) pelos profissionais de saúde atuantes na neonatologia; e quarto privativo e\ou uso de barreiras físicas para neonatos infectados12.
Em relação aos cuidados com os recém-nascidos é aconselhável que neonatos de mães suspeitas ou confirmadas de COVID-19 sejam secos e limpos logo após o parto, sequencialmente isolados e testados para a doença, havendo estudos que desaconselham o contato pele a pele para melhor manejo da doença12. 
Outra preocupação existente é em relação a amamentação, sendo que o Ministério da Saúde (MS), o CDC, a Sociedade Brasileira de Enfermeiros Pediatras (SOBEP) e a Associação Brasileira de Obstetrizes e Enfermeiros Obstetras (ABENFO) recomendam a prática de aleitamento materno como fonte primordial de nutrição neonatal, devendo ser mantido desde que o binômio mãe e filho estejam em boas condições clínicas12. Para que isso ocorra de forma segura, durante a amamentação, as mães devem usar a máscara cirúrgica e higienizar as mãos e objetos usados antes e após as mamadas12. Quando oferta de leite ordenhado, essa é permitida desde que se lave as mãos antes do contato com a bomba de extração, limpe a bomba e demais objetos utilizados12.
 Na Espanha, as diretrizes pediátricas e neonatais priorizam evitar a separação da mãe e do filho com regime de alojamento conjunto e tomando as devidas precauções, como o uso de máscaras e a realização da higiene das mãos16. Essas precauções promovem o vínculo mãe e filho e a manutenção da amamentação, sem interferir na segurança do neonato17. Após o nascimento, caso a separação da mãe e do recém-nascido não seja uma opção, deve-se: usar barreiras físicas com distância mínima de 1 metro entre a mãe e o RN; usar máscara cirúrgica durante todo o contato com o neonato; e higienizar as mãos antes e após o contato12. Além disso, preconiza-se o rastreio das puérperas e neonatos por meio do swab faríngeo, sangue periférico, tecido placentário após o parto, líquido amniótico, sangue do cordão umbilical e leite materno12. Essa monitorização clínica e laboratorial, faz-se necessária devido as manifestações clínicas inespecíficas da infecção por SARS-COV2, como febre, tosse, vômito, corrimento nasal e esforço respiratório12.
Levando em conta visitas, os contatos domiciliares sintomáticos não devem entrar em contato com o neonato por, no mínimo, 14 dias12. Ademais, para reduzir a exposição do profissional da saúde4 e para prevenção da disseminação de microrganismos dentro da UTI deve-se estabelecer uma equipe específica para o tratamento do neonato com suspeita ou diagnóstico da doença, composta por: pediatra; enfermeira; técnicos de enfermagem; fisioterapeuta; colaborador da higienização e do laboratório12. Juntamente a isto, deve-se manter o distanciamento mínimo de um metro entre as incubadoras, berçários e berços aquecidos12. 
Quando RN suspeito ou confirmado para a doença, espera-se que ele seja mantido em uma ala privativa com sistema de ciclo de ar isolado com pressão negativa, sendo necessários estetoscópio e termômetros individuais12. Se necessidade de divisão do quarto com outros neonatos, todos os companheiros da ala devem ser isolados12. Ademais, recomenda-se: desinfecção do quarto com peróxido de hidrogênio ou spray contendo cloro, cuidados com os resíduos hospitalares do RN infectado, que devem ser tratados com uma preparação contendo cloro antes do descarte12. Se necessidade de transporte da criança, os atendentes devem usar EPI, os espaços na ambulância devem ser fechados e isolados e a ambulância deve ser desinfetada antes e após os transportes12.
Os bebês em UTIN devem ser cuidados idealmente em uma sala de pressão negativa associada a precauções de contato e gotículas, a menos que o bebê esteja submetido a procedimentos de geração de aerossol14. Se necessidade de cirurgia que não pode ser adiada até que o teste COVID-19 seja negativo, o EPI deve ser usado pelas equipes de anestésica, cirúrgica, neonatal e de enfermagem12. Como os procedimentos laparoscópicos levam à aerossolização, as precauções incluem uso de um sistema completamente fechado, incluindo insuflador, tubulação, cavidade peritoneal e tubulação de sucção com filtros apropriados14. Após a estabilização, o neonato deve ser colocado em uma incubadora e transportado por um caminho curto e pré-estabelecido na UTI4.
Ademais, o manejo geral desses pacientes é composto por monitoramento contínuo com frequência cardíaca, frequência respiratória, saturação de oxigênio, temperatura, pressão arterial, glicose, exames de sangue e radiografia de tórax8. Para que o RN com infecção leve receba alta, ele deve ter temperatura normal por mais de três dias, melhora sem regressão dos sintomas e swab nasofaríngeo negativo para o novo coronavírus por duas vezes consecutivas, com intervalo mínimo de 24 horas3. Quando infecção grave, além do previamente citado, é necessário exame de imagem com ausência de estado inflamatório e amostras de fezes com o mesmo parâmetro e periodicidade do exame de nasofaríngeo3. O critério de alta ainda deve ser avaliado, pois o lactente deve ser colocado em quarentena por no mínimo duas semanas em casa, e se isso não for possível, a alta deve ser adiada3.
3.2 Tratamento Farmacológico
Há grande controvérsia sobre as medicações que podem ser utilizadas em recém-nascidos, sendo que, até então, medicação antivírus e grandes doses de esteroides corticoides não são comumente utilizados em recém-nascidos prematuros devido à ausência de evidências que relataram eficácia e relatos de complicações nessa população1. 
As opções terapêuticas que estão sendo utilizadas, de acordo com a metanálise que buscou averiguar os resultados maternos e perinatais em gestantes infectadas pelo SARS-CoV-2 publicada pelo European Journal of Obstetrics, Gynecology and Reproductive Biology, são: administração de antimicrobianos variados (38,7%), umifenovir (22,5%), oseltamivir (20,7%), interferon (12,6%),   azitromicina (9,9%), hidroxicloroquina (6,3%) e lopinavir /ritonavir (5,4%)18.
Um medicamento que não foi analisado na metanálise citada18 foi o remdesivir, um antiviral que demonstrou benefício potencial contra a infecção por coronavírus em adultos e está disponível para uso compassivo em crianças e mulheres grávidas2. Nos Estados Unidos, o primeiro paciente infectado com SARS-CoV-2 foi tratado com cuidados de suporte e remdesivir intravenoso, e teve boa evolução11. Entretanto, ensaios clínicos randomizados são necessários para avaliar a segurança e eficácia da medicação no tratamento da COVID-1911, principalmente na faixa etária pediátrica.
Atualmente, não há indicação para o uso profilático de antibióticos e glicocorticoides na ausência de comprovação de coinfecção ou evidências de benefícios no tratamento da infecção por SARS-CoV-219. Ademais, há outros tratamentos que podem ser promissores, mas que ainda não foram estudados ou requerem mais estudos em neonatos, como: uso do plasma convalescente com anticorpos neutralizantes e dexametasona20; uso de hidroxicloroquina associada à azitromicina; lopinavir associada a ritonavir; imonuglobulina intravenosa (IVIG)21; terapia de reposição de surfactante; e uso de óxido nítrico8.
O plasma convalescente com anticorpos neutralizantes e dexametasona, demonstrou benefício quando pacientes adultos críticos2. Um estudo relatou que cinco adultos gravemente enfermos com COVID-19 tiveram melhora da oxigenação, dissipação da febre em três dias e diminuição da carga viral em 12 dias após a transfusão2. No entanto, essa modalidade de tratamento permanece não estudada em neonatos e não há diretrizes ou recomendações para seu uso nesta população2.
A imunoglobulina intravenosa é uma terapia com imunoglobulinas na qual um conjunto de anticorpos de doadores hígidos se ligam a um epítopo de antígeno específico21. Como resultado há diversas ações específicas que ajudam a neutralizar e inativar patógenos e, consequentemente, ativam uma resposta imunológica específica21. Essa possui inúmeras propostas de aplicações clínicas, sendo uma delas o tratamento da infecção por COVID-1921. Dentre os papéis da IVIG, destaca-se: imunomodulação, modulação da expressão de FcgR em células B, indução da fagocitose, citotoxicidade direta, regulação do apoptose e modulação das células apresentadoras de antígeno21. Entretanto, alguns estudos mostraram que o uso de IVIG pode ter um possível impacto benéfico em adultos infectados pelo COVID-19, mas este efeito não é bem descrito na população neonatal21. 
Um estudo recente, que abordou a IVIG, relatou uma série de 10 casos de neonatos nascidos de mães com pneumonia associada a COVID-1921. Destes, uma criança, sexo feminino, nascida com 34 semanas e 6 dias, desenvolveu sintomas graves da doença, como: falta de ar, febre, sangramento gastrointestinal e coagulação intravascular disseminada (CID). Ela respondeu com sucesso a IVIG 2 g/kg21. Logo, embora as evidências não sejam claras, sugere-se que existe um efeito benéfico do uso da IVIG devido a sua ação potencial de tratamento para inúmeras condições fetais e neonatais21. Todavia, o uso da IVIG não foi aprovado pela United States Food and Drug Administration (FDA) e seu manejo é baseado na ponderação de riscos e benefícios que implicam na sua administração21. Os efeitos colaterais da medicação são de amplo conhecimento, como: enterocolite necrosante, mais observada em RN a termo; trombose, com incidência de 1-18%; anafilaxia, taquicardia supraventricular e apneia, que são bem controladas com a devida monitorização cardíaca e respiratória durante a infusão de IVIG21. Diante destes achados, a justificativa que finda o uso da IVIG está na sua ação anti-inflamatória e imunoprotetora21. É essencial o monitoramento contínuo durante e após a administração de IVIG a fim de agir mediante os possíveis e raros efeitos colaterais do medicamento na população neonatal21. Tomada a relação pouco esclarecida dos benéficos e riscos intrínsecos a infusão de IVIG no tratamento de doenças, estudos mais aprofundados são necessários para avaliar sua eficácia e segurança na população fetal e neonatal21. Ademais, um artigo publicado pela Italian Journal of Pediatrics relatou que nos casos graves, a imunoglobulina pode ser usada, quando indicada, na dosagem de 1g/Kg/2 dias8.
Tanto o plasma convalescente como as imunoglobulinas têm sido usados como último recurso para melhorar a taxa de sobrevida de pacientes com SARS, havendo relatados de menor tempo de internação e mortalidade em pacientes tratados com o plasma do que aqueles que não foram tratados11. Um protocolo do Oriente Médio foi estabelecido em 2015 para o uso de plasma convalescente no tratamento da síndrome respiratória pelo coronavírus, mas ainda não se tem um protocolo para uso de desse para o novo coronavírus11. A eficácia da terapia com plasma convalescente pode ser justificada pelo fato dos anticorpos suprimirem a viremia, considerando que o pico desta ocorre na primeira semana, na maioria das doenças virais, e a resposta imunológica primária se daria entre o 10° e 14° dia11. Com isso, a administração do plasma convalescente seria eficaz no início da doença11. Além disso, outros tratamentos podem ter efeito na relação do plasma convalescente com o nível de anticorpos, como esteroides, antivirais e IVIG11. Sendo assim, é válido fomentar o estudo da segurança e eficácia da transfusão de plasma convalescente, pois há evidências de que o uso de plasma em pacientes que se recuperaram da infecção pode ser usado sem associação de eventos adversos graves11.
Para o tratamento do desconforto respiratório grave em neonatos, foi encontrado que a terapia de reposição de surfactante e o óxido nítrico exalado poderiam ser eficazes8. Entretanto, diante da ausência de diretrizes, deve-se estabelecer a relação de risco e benefício para melhor escolha da terapia ideal8.
É importante ressaltar que a Organização Mundial da Saúde (OMS) não recomendou tratamento específico à COVID-19 devido à ausência de evidências11. Outrossim, há dados controversos acerca do uso de corticosteroides, havendo diretrizes que não recomendam sua administração rotineira em pacientes sintomáticos para tratamento da doença11. O uso de corticosteroides visando a maturação pulmonar fetal é contraditório em mães positivas para o SARS-CoV-28.  Por mais que haja indícios na literatura que seu uso melhora parâmetros quanto a prematuridade, seu uso em gestantes com infecções virais, como o novo coronavírus, não tem nenhum benefício comprovado8. 
3.3 Tratamento Não-farmacológico
O manejo geral da COVID-19 implica em monitoramento do RN8 e, pensando no início do cuidado na sala de parto, alguns autores consideram a transmissão vertical uma possibilidade e, por isso, não indicam o clampeamento tardio do cordão12. Contraposto a isto, o MS e SBP, indicam o clampeamento oportuno do cordão, pois os possíveis riscos não suplantam os benefícios maternos e neonatais já conhecidos desta técnica12.
Entre as terapias não medicamentosas mais utilizadas na UTIN estão os cuidados de suporte, o que inclui fornecimento de oxigênio nos casos leves, oxigenação por membrana extracorpórea para os pacientes críticos, estratégias respiratórias não invasivas, como pressão positiva contínua nas vias aéreas (CPAP) ou cânula nasal de alto fluxo (HFNC) sem a necessidade de um ventilador8,15. Em casos de neonatos graves a substituição renal contínua pode ser necessária8,15. Neste sentido, há evidências de que bebês podem ser ventilados mecanicamente por dias ou semanas, ou seja, quanto mais tempo um bebê sobrevive no ventilador, melhor é o prognóstico de sobrevivência15. 
	Um estudo realizado com 217 neonatos nascidos de mães que testaram positivo para SARS-COV2 mostrou que apenas 4 neonatos precisaram de suporte ventilatório após o nascimento4. Destes, um necessitou de ventilação mecânica devido a dessaturações frequentes e outro precisou de ventilação mecânica no 8° dia de vida durante o contexto de choque, falência de múltiplos órgãos e morte4. Em conformidade com o relatório mais recente do CDC, entre 95 bebês com idade menor que 1 ano, com estado de hospitalização conhecido, 62% necessitaram de hospitalização e 5 deles ficaram em terapia intensiva4. O maior estudo, que envolveu uma coorte pediátrica de 2143 crianças na China suspeitas ou confirmadas para a doença, relatou que dos 39% que eram menores de 1 ano, 33 cursaram com pneumonia grave e hipoxemia tendo necessidade de suporte respiratório e 7 estavam em estado crítico, mas eventualmente se recuperaram4. 
Existe um grande questionamento acerca do suporte ventilatório a ser usado em pacientes com suspeita ou infecção viral por COVID-194. Leva-se em conta a potencialidade de geração de partículas com aerossol que podem disseminar a doença4. Em alguns estudos, a ventilação manual antes e após a intubação não foi associada a um aumento do risco da transmissão viral, sendo que esta chance foi três vezes maior durante a intubação endotraqueal4. Ademais, foi mostrado por uma revisão sistemática que aspiração e coleta de amostras de escarro não estão associadas a riscos aumentados de infeção4. 
Evidências sugerem que em paciente intubados, a sucção contínua, pode ser mais eficaz na redução do aerossol se comparados com a sucção intermitente4. O CPAP e ventilação nasal positiva intermitente (NIPPV) tem um papel de suporte respiratório em bebês com pneumonia viral e SARS precoce4. Devido ao alto potencial contaminador de aerossóis da COVID-19, essas técnicas de suporte ventilatório não invasivo podem dispersar os aerossóis infectados e aumentar a transmissão nasocomial4. Todavia, mediante o surto epidêmico, muitos neonatos foram tratados com ambas as terapias frente a medidas de segurança como taxa de troca de ar e EPI adequados e obtiveram boa eficácia no tratamento4. De acordo com as evidências disponíveis, a intubação endotraqueal tem se mostrado um potencial transmissor da doença devido pouca distância entre a face do operador e o paciente infectado4. Como a prática envolve um risco, ela deve ser realizada por profissionais qualificados, com EPI completo e com um tubo endotraqueal de tamanho adequado a fim de evitar vazamento4. Ademais, bebês suspeitos ou confirmados por SARS-CoV-2 que necessitam de ventilação mecânica devem ser colocados sobre isolamento4. É importante ter cuidado durante a intubação de RN por intubação endotraqueal sem balonete devido ao risco de lesão das vias aéreas superiores, que podem cursar com vazamentos ao redor do tubo, contribuindo para dispersão de partículas4. 
Em relação à amamentação, há evidências de sua capacidade de proteger contra infecções durante o desenvolvimento neonatal4 e reduzir as taxas de infecções do trato respiratório superior, inferior e gastrointestinais em neonatos10,22. Os benefícios conferidos pela exposição precoce à mãe por meio da amamentação direta parecem superar o risco de transmissão viral, principalmente vertical, para o recém-nascido10,22. Alguns estudos relatam ausência de transmissão por meio do leite materno3, sendo que em um estudo com 48 amostras de leite de 32 mulheres infectadas, duas amostras produzidas por uma única mulher foram IgG positivas contra o novo coronavírus23. Assim, supõe-se o leite humano pode ter um papel protetor contra a doença COVID-1923,24. No entanto, outro estudo relatou detecção do vírus no leite materno, não se podendo descartar a possibilidade de infecção pela amamentação25.
Além disso, há peculiaridades entre as diretrizes que recomendam o leite materno como primeira escolha26,27. Para a AAP, os neonatos devem receber leite materno da ordenha, sendo assim separado das mães26,27. Já para as diretrizes da França, Itália, Austrália, Canadá e OMS, a escolha entre amamentação ou ordenha deve ser escolhida com base nas condições clínicas maternas26,27. Logo, se a mãe for pauciassintomática ou assintomática, prossegue-se com a amamentação, caso apresente sintomas graves, sugere-se a extração por ordenha26,27. O Royal College for Pediatric and Child Health sugere que seja mantida a amamentação para RN a termo e prematuros tardios em boas condições clínicas ou com leves doenças26,27. Em caso de alojamento conjunto, ou quando houver suspeita ou confirmação de mãe com SARS-COV2, todas as diretrizes sugerem que se faça uso de bombas de extração para ordenha do leite e que se mantenham medidas rigorosas de higiene para prevenção da infeção26. Em contrassenso as diretrizes que preconizam a separação de mãe e filho, são bem estabelecidos os benefícios da interação e contato pele a pele da mãe com seu bebê como controle da temperatura, da homeostase, da glicose, colonização intestinal e microbiana, início precoce da amamentação e maior percepção da dor26. A questão que se levanta é: poderia essa separação prevenir a coinfecção neonatal?26
	Além disso, de acordo com a OMS, uma abordagem que implica na separação do binômio mãe-filho devido a atual pandemia, além de interferir na relação familiar, pode ser uma atitude tardia tendo em vista que a contaminação pode ter se dado na fase pré-sintomática27. Neste sentido, a mulher poderia normalmente amamentar seu filho de acordo com suas condições gerais de saúde27. Caso estas condições sejam desfavoráveis, deve-se estimular a prática da ordenha para alimentar o neonato27. A UNICEF, não considera uma opção a separação do binômio mãe-filho e apoia amamentação direta com adoção de medidas de higiene para reduzir a coinfecção27. A Sociedade Internacional de Ultrassom em Obstetrícia e Ginecologia (ISUOG), recomenda alojamento conjunto e amamentação desde que as condições clínicas da mãe com COVID-19 não sejam gravemente afetadas27. Além disso, o Instituto Nacional Italiano de Saúde (ISS), considera que uma mulher com suspeita ou confirmação de COVID-19, em condições clínicas favoráveis, deve iniciar e continuar a amamentar diretamente ou por ordenha do leite materno, se ela quiser27. Por fim, Academia de Medicina da Amamentação prevê duas opções: alojamento conjunto ou separação entre mãe e filho, escolha que leva em consideração o estado de saúde da mulher e a decisão da mãe em conjunto com a família27.
Dados epidemiológicos apontam que, o aleitamento materno foi permitido em apenas 24% dos casos, houve necessidade de ordenha em 13% e o uso de fórmula para o RN em 63%28. A curto, médio ou a longo prazo, levando em consideração que houve separação do binômio mãe-filho em 76% dos casos, essas medidas podem ser extremamente prejudiciais tanto a mãe, quanto ao feto, tendo como consequência: depressão pós parto, suicídio, rupturas de alterações de vínculo e incontáveis doenças neonatais28. Logo, conclui-se que a pandemia tem afetado amplamente o cuidado humanizado tirando o foco do RN e sua família28. Em suma, é necessário apoiar e concentrar em promover a amamentação, pois essa cria um vínculo único, reduz o tempo de internação hospitalar e consequentemente muitos efeitos negativos associados a atual pandemia viral que assola o mundo29,30.
Caso a amamentação direta não seja possível, a ordenha do leite materno é uma opção e deve ser feita a fim de assegurar os benefícios do leite materno já descritos em literatura10,29. O leite materno extraído por ordenha não deve ser pasteurizado, pois os processos reduz o valor biológico e imunológico do leite humano27. Nesse sentido, o leite materno ordenhado de uma mãe com COVID-19 deve ser transportado, processado e administrado de acordo com o protocolo específico da UTIN27.

4. CONCLUSÃO 

Os artigos encontrados permitiram o reconhecimento das principais terapêuticas utilizadas para o tratamento da COVID-19 em neonatos, entretanto, não ficou claro se houve alteração prognóstico de acordo com o método de tratamento escolhido. Os resultados foram controversos e, pode ser concluído que é importante avaliar cada caso separadamente, avaliando o que é melhor para o recém-nascido não somente a curto, mas também a longo prazo.
Ademais, o manejo terapêutico do COVID-19 tem por objetivo principal a prevenção e detecção de coinfecções, oferta de medidas de suporte e monitoramento dos casos. Todas as medidas de tratamento e precaução citadas poderiam, assim, ser consideradas parte do manejo terapêutico. Deve ser ressaltado que as medidas gerais devem ser aplicadas em todos os casos, sem exceção, já que envolvem, principalmente, medidas de higiene e cuidados que são possíveis de serem realizadas. As medidas medicamentosas nem sempre são possíveis devido a indisponibilidade da medicação na rede, além de ainda não ter uma medicação comprovadamente eficaz para o tratamento da COVID-19. Dessa forma, o uso de terapia medicamentosa depende exclusivamente do quadro clínico do neonato, da disponibilidade da forma de tratamento e da permissividade dos pais. Em relação ao tratamento não medicamentoso, pode ser observado a importância da amamentação para o neonato, devendo ser avaliado o risco de infecção e transmissão materna. As medidas mais invasivas, como suporte ventilatório, devem ser avaliadas individualmente, assim como a disponibilidade da forma de tratamento na rede de serviços. 
Até o momento, nenhum tratamento específico provou ser eficaz para tratar a infecção por SARSCoV-2 na população pediátrica e medicamentos específicos para a doença ainda estão sendo pesquisados. O uso de plasma convalescente com anticorpos neutralizantes e dexametasona, de imunoglobulina intravenosa e de antivirais, apesar de aparentemente benéfico em adultos, ainda não pode ser recomendado para neonatos. Sendo assim, para melhor estabelecimento do tratamento da COVID-19 em neonatos, são necessários mais estudos.
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