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Fraga och sammanfattning

Detta &r ett svar frdn SBU:s upplysningstjénst som ger snabba svar pa
avgransade fragor. I svaret sammanstills vetenskapliga studier som handlar
om risk for allvarlig sjukdom eller d6d om man drabbas av covid-19 under
en graviditet.

Svaret baseras pi:

Strukturerad litteratursokning

Oberoende relevansgranskning av sokresultatet i form av
artikelsammanfattningar

Oberoende relevansgranskning av fulltextartiklar

Oberoende granskning av risk for bias i studier som inkluderats efter
relevansgranskning

Svaret innehaller dven:

Tabellering av inkluderade systematiska oversikter och kontrollerade
primérstudier

Forteckning 6ver exkluderade studier med angiven exklusionsorsak

Svaret har granskats av SBU:s interna kvalitetssédkringsgrupp.

Fraga
Vilka vetenskapliga studier finns det som har undersokt om gravida kvinnor

har en 6kad risk att bli allvarligt sjuka om de drabbas av covid-19, samt hur
riskfaktorerna fetma, diabetes och hypertoni paverkar denna risk?

Fragestillare: Socialstyrelsen

Sammanfattning

SBU:s upplysningstjénst har efter litteratursokning och bedomning av risk
for bias inkluderat en systematisk oversikt i svaret [1]. Forfattarna till
oversikten drog slutsatsen att gravida kvinnor med covid-19 oftare blir
inlagda pa intensivvardsavdelning och oftare far invasiv ventilering an icke-
gravida kvinnor med covid-19. Forfattarna fann att gravida kvinnor med
covid-19 inte hade hogre dodlighet én icke-gravida kvinnor med covid-19.
Resultaten visade dven att gravida kvinnor med covid-19 som var
overviktiga, hade hogt blodtryck eller som hade diabetes oftare blev
allvarligt sjuka 4n gravida kvinnor utan dessa riskfaktorer.
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SBU:s upplysningstjénst har dven identifierat sju primirstudier som inte
fanns med i den inkluderade 6versikten, varav fem hade undersokt risken
for allvarlig sjukdom eller dod for gravida kvinnor med covid-19 [2] [3] [4]
[5] [6] och tva hade undersokt vilka riskfaktorer som paverkar dessa utfall

[7118].

Fyra av de fem studierna som undersokt risken for allvarlig sjukdom eller
dod jamforde gravida kvinnor med covid-19 med icke-gravida kvinnor med
covid-19. I tre av dessa drogs slutsatsen att gravida kvinnor med covid-19
oftare blev inlagd pa intensivvardsavdelning och blev allvarligt sjuka
jamfort med icke-gravida kvinnor med covid-19. Resultaten for dodlighet
var delvis motstridiga, majoriteten av de inkluderade studierna drog
ndmligen slutsatsen att gravida kvinnor med covid-19 inte hade hogre
dodlighet 4n icke-gravida kvinnor med covid-19, dock indikerade resultaten
fran en storre registerstudie fran USA en hogre dodlighet hos gravida
kvinnor med covid-19.

Forfattarnas slutsatser har inte analyserats utifrdn svenska forhéllanden.

Bakgrund

I slutet av r 2019 uppticktes ett nytt coronavirus i Kina, som har fétt
namnet SARS-CoV-2 (SARS coronavirus-2). Sjukdomen covid-19
(coronavirus disease 2019) orsakas av detta virus. De flesta personer som
insjuknar i covid-19 far lindriga symtom pé en luftvégsinfektion och blir
friska efter nagra dagar upp till ett par veckor. Nigra personer blir allvarligt
sjuka och behdver sjukhusvérd, dér en del fall &ven behover langvarig
respiratorviard. WHO rapporterade i december ar 2020 att det globalt fanns
70 miljoner bekriftat smittade personer och att 1,6 miljoner hade avlidit i
covid-19 [9].

Gravida kvinnor har lyfts som en potentiell riskgrupp for att drabbas av
allvarlig sjukdom till foljd av covid-19. Socialstyrelsen har fatt som uppdrag
att identifiera de riskgrupper som l6per storst risk att drabbas av ett sérskilt
allvarligt sjukdomsforlopp vid insjuknande i covid-19, dir faktorer som
alder, fetma, och vissa kroniska sjukdomar har lyfts [10].

Avgransningar

Vi har formulerat fragan enligt foljande PECO!:

L PECO ir en forkortning for patient/population/problem, exponering, comparison/control
(jdmforelse) och outcome (utfall).
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Fragestillning 1

Innebér en covid-19-infektion en 6kad risk for gravida kvinnor att bli svért
sjuka, do eller behova vard pa intensivvardsavdelning?

P = Gravida kvinnor
E = En bekriftad covid-19-infektion, genomgangen eller pagaende
C = Gravida utan covid-19 eller icke-gravida kvinnor med covid-19

O = Vard pa intensivvardsavdelning, mortalitet, inskrivning i slutenvarden
eller allvarlig covid-19-relaterad sjukdom

Fragestillning 2

Hur péverkar riskfaktorerna fetma, diabetes och hypertoni risken for att
gravida kvinnor med covid-19 blir svart sjuka, do eller behdver vard pa
intensivvardsavdelning?

P = Gravida kvinnor med en bekréftad covid-19-infektion samt ndgon av
riskfaktorerna: Diabetes (Typ 1 eller 2, ej graviditetsdiabetes), fetma
(BMI>30) eller hypertoni (140/90 mmHG)

C = Gravida kvinnor med covid-19 utan ndgon av riskfaktorerna, gravida
kvinnor utan covid-19 med nagon av riskfaktorerna eller icke-gravida
kvinnor med covid-19 med ndgon av riskfaktorerna

O = Vard pa intensivvardsavdelning, mortalitet, inskrivning i slutenvard
eller allvarlig covid-19-relaterad sjukdom

Studier som undersokt enbart graviditetsrelaterade utfall for modern (t.ex.
fortidsbord, missfall eller preeklampsi) eller barnet (t.ex. neonatal dod eller
inldggning pa neonatal intensivvardsavdelning) har exkluderats. Notera att
det finns en mojlighet att resultaten fran utfallen kopplade till inldggning
kan snedvridas péd grund av att sérskild hdnsyn kan ha tagits till graviditet
vid beslut om inldggning.

For att vi skulle inkludera en artikel i svaret kravde vi att den var publicerad
pa engelska eller ett av de skandinaviska spridken. Vi krdvde dven att
artikeln var en systematisk oversikt eller en kontrollerad studie (bade
prospektiva och retrospektiva studier inkluderades). Primérstudier som
redan fanns med i de inkluderade systematiska oversikterna exkluderades
ocksa.

Litteratursokningen har begrinsats till artiklar publicerade fran ar 2019 och
framat. P4 grund av tidsbegransning samt den snabba publiceringstakten av
artiklar om covid-19 exkluderades samtliga systematiska oversikter dar
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sokningen utforts fore den 1 juni 2020.

Resultat fran s6kningen

Vi har gjort sokningar (se avsnittet Litteratursokning) i MedLine, Embase
och Epistemonikos. Se Bilaga 1 for sokdokumentation. Litteratursokningen
genererade totalt 1 207 traffar efter borttagning av dubbletter. Fyra utredare
pa SBU laste alla artikelsammanfattningarna och gjorde oberoende
beddmningar parvis, 150 artiklar bedomdes kunna vara relevanta. Dessa
artiklar ldstes i fulltext av tva utredare oberoende av varandra och de artiklar
som inte var relevanta for fragestillningarna exkluderades. I svaret ingar en
systematisk oversikt och sju primérstudier med kontrollgrupp.

Beddmning av risk for bias

Arbetsgruppen gjorde parvis oberoende bedomningar av risken for bias for
de inkluderade studierna. Risk for bias-bedomning av de systematiska
oversikterna gjordes med stod av de fragor som finns beskrivna i
granskningsmallen AMSTAR [11], utifrdn sex delsteg (detaljerad
beskrivning dterges i Granskningsmall for att oversiktligt bedoma risken for
snedvridning/systematiska fel hos systematiska dversikter, ldnk i Bilaga 2).
Om oversikterna inte uppfyllde kraven i ett steg beddmdes den inte vidare
for efterféljande steg. Primérstudier beddmdes med hjilp av de applicerbara
fragorna fran SBU:s mall om beddmning av icke-randomiserade studier av
interventioner (se Bilaga 2). De dversikter och primérstudier som bedémdes
ha hog risk for bias exkluderades frin svaret. Utover bedomningen av risk
for bias har ingen ytterligare bedomning av resultatens tillforlitlighet gjorts.
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Flodesschema for urval av studier

Granskade abstrakt
fran databassokning
1207

Exkluderade abstrakt
1057

Artiklar granskade i fulltext Exkluderade fulltextartiklar
150 > 123

l

Inkluderade fulltextartiklar » 17 exkluderade
27 fulltextartiklar:
— 10 systematiskla 6versikter
med hog risk for bias
— 7 kontrollerade studier
med oacceptabelt hog risk
for bias (Bilaga 7)

v v v

isk & ik d Kontrollerade Kontrollerade
zys;enﬂl.a'lc(l;" °L’.e"s'Tt r;ne" . primédrstudier med mattlig primédrstudier med hog
magilig s o lasi(labellily risk for bias (Bilaga 3) risk for bias (Bilaga 7)
7 2

Systematiska éversikter

SBU:s upplysningstjénst inkluderade en systematisk oversikt med mattlig
risk for bias 1 svaret, se Tabell 1 [1].

Allotey och medarbetare undersokte prevalens, covid-19-relaterade utfall,
graviditets- och forlossningsrelaterade utfall, riskfaktorer samt tecken pa
och symptom av covid-19 hos gravida kvinnor [1]. I dversikten inkluderade
forfattarna 77 primérstudier, varav 55 hade en jaimforelsegrupp. Majoriteten
av studierna (65 %) var utforda i USA eller Kina. I alla studier anvandes RT-
PCR for att bekriafta covid-19-infektion, och i 23 studier inkluderades dven
misstinkt covid-19-infektion baserat pd symtom eller radiologisk
undersdkning.

Oversikten av Allotey och medarbetare #r en si kallad levande systematisk
oversikt (living review; dvs. den uppdateras kontinuerligt) [1]. Resultaten
som presenteras hir publicerades 1 september 2020. Lopande uppdateringar
finns dock tillgéngliga pé projektsidan och den senaste uppdateringen
inkluderar ytterligare 17 studier [12]. En uppdaterad publicerad version,
som ddrmed genomgatt referentgranskning (peer-review), viantas inom kort.
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Resultat for fragestallning 1

Av de 77 studier som inkluderades i versikten av Allotey och medarbetare
rapporterade 45 prevalensen for ett eller flera allvarliga covid-19-relaterade
utfall [1]. Resultaten indikerade att 13 procent av de gravida kvinnorna med
covid-19 drabbades av svar covid-19 och 4 procent behovde vard pa
intensivvardsavdelning. Den estimerade dodligheten hos covid-19-smittade
gravida 1&g pa under 0,1 procent.

I jimforelse med covid-19-smittade icke-gravida kvinnor i reproduktiv
alder, konstaterade forfattarna att gravida kvinnor med covid-19-infektion
oftare blev inlagda pa intensivvédrdsavdelning (OR: 1,62 (95 % KI, 1,33 till
1,96)) samt att de oftare fick invasiv ventilationsbehandling (OR: 1,88

(95 % KI, 1,36 till 2,60)). Enligt forfattarna var dock inte dodligheten hogre
for gravida kvinnor med covid-19 jamfort med icke-gravida kvinnor med
covid-19 (OR: 0,81 (95 % K1, 0,49 till 1,33)). Oversikten innehdll enbart en
primérstudie som jamfort gravida kvinnor med covid-19 med gravida
kvinnor utan covid-19, resultaten indikerade en hogre risk for bade
inldggning pa intensivvéardsavdelning och hogre dodlighet hos gravida
kvinnor med covid-19.

Resultat for fragestallning 2

Resultaten i dversikten av Allotey och medarbetare indikerade att gravida
kvinnor med fetma oftare drabbades av svar covid-19 (OR: 2,38 (95 % KI,
1,67 till 3,39)) jamfort med gravida kvinnor utan fetma [1]. Resultaten
indikerade dven att gravida kvinnor med kroniskt hogt blodtryck oftare
drabbades av bade svar covid-19 (OR: 2,0 (95 % KI, 1,14 till 3,48)) och
hade en hogre dodlighet (OR: 3,38 (95 % KI, 1,17 till 9,75)) jamfort med
gravida kvinnor med normalt blodtryck. Aven gravida med typ 1 och typ 2
diabetes drabbades oftare av svér covid-19 (OR: 2,51 (95 % K1, 1,31 till
4,80) jamfort med gravida kvinnor utan diabetes, men for utfallen
intensivvardinldggning och modradodlighet var resultaten ej statistiskt
signifikanta och de estimerade konfidensintervallen var vildigt breda.

Tabell 1 Systematiska 6versikter med lag/mattlig risk for bias.
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Allotey et al 2020 [1]

77 cohort studies (55
comparative, 22 non-
comparative)

45 of 77 studies included
covid-19 related outcomes

Quality Assessment:
Newcastle-Ottawa Scale
All studies scored high to
moderate quality
assessment scores (low to
moderate risk of bias)

Setting:

26 studies US (34%)
24 China (31%)

7 ltaly

6 Spain

14 Other countries

Population:
Pregnant or recently pregnant (post-
partum or post-abortion) women.

Exposure:

Confirmed or suspected covid-19
infection.

Confirmed covid-19:

Laboratory confirmation, irrespective
of symptoms. All included studies
used RT-PCR.

Suspected covid-19:
Covid-19 diagnosis based on clinical
or radiological findings.

13118 pregnant or recently pregnant
women with confirmed or suspected
covid-19 included in review

Outcomes related to covid-19
(percent, 95% Cl)

All cause mortality

(26 studies/n=11580):

0.1% (0.0% to 0.7%)

Severe covid
(21 studies/n=2271):
13% (6% to 21%)

Admission to ICU (17
studies/n=10901):
4% (2% to 7%)

Invasive ventilation
(13 studies/n=10713):
3% (1% to 5%)

ECMO
(9 studies/n=1935):
0.4% (0.1% to 0.9%)

Comparative outcomes (OR,
95% Cl):

Pregnant women with covid-19
vs. non-pregnant women of
reproductive age with covid-19

All-cause mortality
(4 studies/n=91609):
0.81(0.49t0 1.33)

Admission to ICU
(4 studies/n=91606):
1.62(1.33t01.96)

Invasive ventilation:
(4 studies/n=91606):
1.88(1.36t0 2.60)

Pregnant women with covid-19
vs. pregnant women without
covid-19

All-cause mortality
(1 study/n=1121):
18.08 (1.00 to 327.83)

Admission to ICU
(1 study/n=1121):
71.63 (9.81 to 523.06)

Risk factors

www.sbu.se/ut202105
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52 of 77 studies included  Pre-existing risk factors Odds Ratio, 95% Cl

risk factors for covid-19 Age (=35 years) Obesity

and complications Obesity (body mass index =30) Severe disease (3
Non-white studies/n=877)
Any comorbidity 2.38(1.67t03.39)
Chronic hypertension Maternal death (2
Pre-existing diabetes studies/n=596)

2.57(0.97 t0 6.82)

Comparison: Pregnant women with

covid-19 without pre-existing risk Chronic hypertension

factors. Severe disease (2
studies/n=858)
2.0(1.14t03.48)
Maternal death (2
studies/n=596)
3.38(1.17t09.75)

Pre-existing diabetes
Severe disease (2
studies/n=858)
2.51(1.31 t0 4.80)
ICU admission (2
studies/n=181)

2.88 (0.44 t0 18.96)
Maternal death (2
studies/n=596)

6.63 (0.27 to 161.45)

Authors' conclusion:

"Emerging comparative data indicate the potential for an increase in the rates of admission to
intensive care units and invasive ventilation in pregnant women compared with non-pregnant
women. Mothers with pre-existing comorbidities will need to be considered as a high-risk group for
covid-19, along with those who are obese and of greater maternal age.”

Cl = Confidence interval; ECMO = Extracorporeal membrane oxygenation; ICU = Intensive care unit; OR = Odds ratio

SBU:s upplysningstjénst identifierade tio systematiska dversikter med hog
risk for bias [13-22]. De finns inte beskrivna i text eller tabell men finns
listade 1 Bilaga 6.

Primarstudier

Efter relevansgranskning inkluderades 16 primérstudier med kontrollgrupp
[2—8] [17] [22—-28]. Av dessa exkluderades sju som beddmts ha oacceptabelt
hog risk for bias [17] [22-27]. Ytterligare tva beddmdes ha hog risk for bias,
och presenteras inte i tabell [2] [28]. De aterstaende sju studierna bedomdes
ha mattlig risk for bias och presenteras i text och tabell. Se Bilaga 3 for
tabell over de sju inkluderade primérstudierna [2—8] och Bilaga 7 for de nio
exkluderade primirstudierna [2] [17] [22-28].
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Fragestillning 1

Tre av de inkluderade primérstudierna hade jamfort gravida kvinnor med
covid-19 mot gravida utan covid-19 [2] [3] [6], en av primdrstudierna hade
jamfort gravida kvinnor med covid-19 mot icke-gravida kvinnor med covid-
19 [4], och en studie hade undersokt bada jamforelsegrupperna [5].

Jamforelsen gravida kvinnor med covid-19 och icke-gravida
kvinnor med covid-19

Badr och medarbetare fann att gravida kvinnor med covid-19 oftare blev
inlagda i slutenvérden och oftare blev inlagda for intensivvardsbehandling
jamfort med icke-gravida kvinnor med covid-19 [2]. De Bolt och
medarbetare drog slutsatsen att gravida kvinnor med covid-19 som drabbats
av svar covid-19 oftare blev inlagda pé intensivvardsavdelning och hade
hogre morbiditet jamfort med en icke-gravid kontrollgrupp [3]. Rios-Silva
och medarbetare fann inte att gravida kvinnor med covid-19 oftare blev
inlagda pa intensivvardsavdelning, behovde invasiv ventilering oftare eller
hade hogre dodlighet dn icke-gravida kvinnor med covid-19 [5]. Zambrano
och medarbetare fann i en rapport frdn CDC (Centres for disease control and
prevention, USA) att gravida kvinnor med covid-19 oftare blev inlagda pa
intensivvardsavdelning, oftare hade behov av invasiv ventilering samt hade
hogre dodlighet dn icke-gravida kvinnor med covid-19 [6].

Jamforelsen gravida kvinnor med covid-19 och gravida kvinnor
utan covid-19

Prahbu och medarbetare undersokte 675 gravida kvinnor som alla blev
testade for covid-19 (70 kvinnor var positiva for covid-19) [4]. Resultaten
visade att ingen av kvinnorna dog under studieperioden och enbart en
kvinna blev inlagd pé intensivvardsavdelning (symptomatisk). Den studie
som bedomdes ha hog risk for bias var en spansk studie med 111 deltagare
som presenterade deskriptiva utfall for gravida kvinnor med covid-19
jamfort med gravida kvinnor utan covid-19. Studien bedémdes ha hog risk
for bias da forfattarna ej tagit hdnsyn till confounders [28].
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Fragestillning 2

Litteratursdkningen resulterade dven i1 fem kontrollerade primérstudier som
undersokt hur riskfaktorerna fetma, diabetes och hogt blodtryck paverkar
risken att bli allvarligt sjuk bland kvinnor som drabbas av covid-19 under
sin graviditet [2] [7] [8] [23] [25]. Av dessa exkluderades tva studier da de
beddmdes ha oacceptabelt hog risk for bias [23] [25]. Av de dterstdende tre
studierna bedomdes tva ha méttlig risk och inkluderades i svaret [7] [8], den
tredje studien bedomdes ha hog risk for bias och resultaten fran denna studie
presenteras darfor inte i tabell [2]. Se Bilaga 3 for tabell 6ver de inkluderade
studierna.

De tvé inkluderade studierna med maéttlig risk for bias dr baserad pa data
frdn samma databas frn Brasilien och det ar troligt att flera deltagare i den
nyare studien [7] dr de samma som i den dldre studien [8]. Notera att i bada
studierna har enbart gravida kvinnor med covid-19 som blivit allvarligt
sjuka (ARDS, acute respiratory distress syndrome) inkluderats i analyserna.

Resultaten frén de tva studierna indikerade att bland de gravida kvinnor med
covid-19 som blivit allvarligt sjuka (ARDS) blev kvinnorna som var
overviktiga bade inlagda pa intensivvdrdsavdelning oftare (OR: 1,91 (95 %
K1, 1,23 till 2,97)) och dven dog i storre utstrackning (OR: 2,31 (95 % KI,
1,10 till 4,84)) 4n kvinnorna med ett 14gre BMI [7] [8]. Resultaten
indikerade dven att de kvinnor som hade diabetes oftare blev inlagd pa
intensivvardsavdelning (OR: 1,63 (95 % KI, 1,07 till 2,19)) eller dog (OR:
1,82 (95 % K1, 1,01 till 3,28) &n de allvarligt sjuka gravida kvinnorna med
covid-19 som inte hade diabetes [7] [8].

Den tredje studien bedomdes ha hog risk for bias dé forfattarna ej tagit
hénsyn till confounders i sina statistiska analyser. Det &r en fransk studie
som innehaller 240 gravida kvinnor med covid-19 dér forfattarna jaimfor
karakteristiska och utfall hos de deltagare som blev inlagda pa
intensivvardsavdelning jamfort med dem som inte blev det [2].

Projektgrupp

Detta svar dr sammanstéllt av André Sjoberg (utredare), Emma Palmqvist
Wojda (utredare), Laura Lintamo (utredare), Idha Kurtsdotter (utredare),
Sigurd Vitols (projektledare), Karin Kéllén (extern sakkunnig), Irene
Edebert (produktsamordnare) och Pernilla Ostlund (avdelningschef).

Svaret dr granskat av SBU:s interna kvalitetssdkringsgrupp.
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Innehallsdeklaration

Det hér ar ett svar fran SBU:s upplysningstjinst

V' Strukturerad litteratursokning

Stru oottt o e

v/ Granskning av studiernas relevans*

v Bedomning av risk for snedvridning*

v Medverkan av &mnessakkunniga
Patient—eHer-brukarmedverkan

. I . ] ] . o
£ " Kot ined

Cranski e . .
v Granskning utford av SBU:s kvalitetsgrupp

- ansknine utrd-av- SBU: antion rid
Sy iindaav-SBU-smimnd

* Utfordes av en enskild person, det vill séga ej oberoende granskning av
tva personer.

Bilaga 1 Litteratursékning

Medline via OvidSP 11 dec 2020

Risk of severe Covid-19 in pregnant women
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https://www.sbu.se/sv/publikationer/publikationstyper/

Population:

1. Prenatal Care/
2. Exp Pregnancy/
3. Pregnant Women/
4. (prenatal or antenatal or prepartum or pregnancy or pregnant).ab,kf ti.
5. Tor2or3or4 1047 068
Intervention:
6. Exp Coronavirus/
7. Exp Coronavirus Infections/
8. (covid* or sars cov* or sarscov* or corona virus or coronavirus or
ncov).ab, kf ti
9. 6or7or8 102 360
Outcome:
10. Critical Care/
1. Critical lliness/
12. Mortality/
13. Intensive Care Units/ or Coronary Care Units/ or Respiratory Care
Units/
14. (intensive or icu or critical* or ventilat* or mortality).ab,kf,ti
15. ((severe or acut*) adj2 (disease or covid* or symptom* or case* or
infection or ill*)).ab kf ti.
16. (respiratory adj2 (distress or failure)).ab kf ti
17. or/10-15 2150580
Limits:
18. Years: 2019-2021
Final 5 AND 9 AND 17 AND 18 608

/ =Term from the MeSH controlled vocabulary; .sh = Term from the MeSH controlled vocabulary; exp = Term from MeSH

including terms found below this term in the MeSH hierarchy; .ab,ti = Abstract or title; .tw = Abstract or title; .kf = Keywords; .kw
= Keywords, exact; .af = All fields; AdjX = Proximity operator with a specified number, adj3 retrieves records with search terms
within two terms from each other; * = Truncation; " * = Citation Marks; searches for an exact phrase

Embase via embase.com 12 dec 2020

Risk of severe Covid-19 in pregnant women
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Population:

1. ‘pregnancy'/exp
2. 'pregnant woman'/de
3. ‘prenatal care'/exp
4. (pregnant OR pregnancy OR prepartum OR prenatal OR
antenatal):ti,ab kw
5. TOR20OR30R4 11271742
Intervention:
6. ‘coronavirus disease 2019'/de
7. (covid* or sars cov* or sarscov* or corona virus or coronavirus or

ncov):ti,ab, kw

8. 60OR7 96 801
Outcome:
9. ‘intensive care'/exp
10. ‘intensive care unit'/de
1. ‘critical illness'/exp
12. ‘mortality'/de
13. (intensive OR icu OR critical OR ventilat* OR mortality OR death):ti,ab kw
14. ((severe OR acut*) NEAR/2 (disease OR covid* OR symptom* OR case
OR infection OR ill*)):ti,ab,kw
15. (respiratory NEAR/2 (distress OR failure):ti,ab,kw
16. 90R100R11OR120R130R14OR 15 4239902
Limits:

17. Year 2019-2121

Final  5AND8AND 16 AND 17 859

/de = Term from the EMTREE controlled vocabulary; /exp = Term from EMTREE including terms found below this term in the
EMTREE hierarchy; /mj = Major Topic; :ti,ab,kw = Title, abstract or author keywords; NEAR/x = Proximity operator with a specified
number, NEAR/3 retrieves records with search terms within two terms from each other; * = Truncation; ' ' = Citation Marks;
searches for an exact phrase

Epistemonikos, Covid-19 Evidence section 12 dec
2020

Risk of severe Covid-19 in pregnant women
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Population:

1. Covid-19 section total 71518
2. Pregnancy subset 1357
Outcome:

3. ("critical care” OR "intensive care” OR “critical illness” OR ventilat* OR "severe

covid" OR "severe symptoms” OR "severe infection” OR mortality OR "respiratory
distress” OR "respiratory failure")

Final 2AND3 339

Bilaga 2 Granskningsmallar

Granskningsmallen for att oversiktligt bedoma risken fér snedvridning/
systematiska fel hos systematiska dversikter

Granskningsmallen foér bedomning av icke-randomiserade studier av
interventioner (effekt av att tilldelas en intervention)
(applicerbara delar anvédndes som stod 1 granskningen)

Bilaga 3 Tabell 6ver inkluderade
primarstudier

Badretal Retrospective n=190 (After propensity Moderate
2020 case-control Women of reproductive age with  score matching)
[2] Multicentre confirmed Sars-Cov-2 infection.  ICU admission:

study: Case: 11.08%

4 university Case: Control: 2.38%

hospitals Pregnant 220 weeks gestation Endotracheal

Setting: (n=83) intubation:

France and Case: 10.16%

Belgium Control: Control: 1.67%

Non pregnant (n=107)

Covid-19 diagnosis confirmed by
RT-PCR of nasopharyngeal swab
samples

Propensity score matching on
variables:

age; ethnicity; weight; height;
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BMI; preexisting medical
conditions (diabetes | and II;
hypertension; asthma),
symptoms, physical examination,
pregnancy status, gestational
age at initial presentation

DeBolt Retrospective n=132 ICU admission: Moderate
etal case-control Women of reproductive age with  OR: 4.9 (95% Cl,
2020 Multicentre confirmed Sars-Cov-2 infection ~ 1.2t0 19.5)
[3] study: hospitalized with severe or Case: n=15 (39.5%)
4 academic critical disease Control: n=16
medical centres (17%)
Setting: Case: Intubation or
USA Pregnant (n=38) Mechanical
ventilation:
Control: Case: n=2 (6.9%)
Non pregnant (n=94) Control: n=1(1.3%)
Covid-19 diagnosis confirmed by ECMO:
RT-PCR Case: n=0
Control: n=0
Death:
Case: n=0
Control: n=0
Menezes  Retrospective n=2475 Composite Moderate
etal case-control Pregnant women with acute outcome (death,
2020 Register study:  respiratory disease (any flu-like  1CU-admission or
[71 Data from the symptom in association with invasive
national either dyspnea or respiratory ventilation).
surveillance distress, or oxygen saturation Obesity: OR: 2.12
systemin Brazil.  over 95%) (95% ClI, 1.38 to
Setting: 3.27)
Brazil Case:
Adverse event (n=590) Diabetes: 1.66
(95% Cl,1.18 to
Control: 2.35)
No adverse event (n=1885)
ICU-Admission
Obesity: OR: 1.91
(95% Cl,1.23 to
2.97)
Diabetes: OR: 1.63
(95% Cl,1.07 to
2.19)
Takemoto  Retrospective n=978 Death Moderate
etal case-control Pregnant women with acute Obesity: OR: 2.48
2020 Register study:  respiratory disease (any flu-like  (95% Cl, 1.65 to
[8] Data from the symptom in association with 3.72)
national either dyspnea or respiratory Diabetes: OR: 1.82
surveillance distress, or oxygen saturation (95% Cl, 1.01 to
systemin Brazil.  over 95%) 3.28)
Setting:
Brazil Case:

www.sbu.se/ut202105
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Control:
Cure (n=854)

Prabhu Prospective n=675 ICU admission: Moderate
etal cohort Pregnant women =20 weeks Symptomatic: n=1
2020 Multicentre gestation admitted to labour and  (6.7%)
[4] study: delivery units Asymptomatic: n=0
3 hospitals All women tested for Sars-Cov-2  Control: n=0
Setting: infection on day of admission Need for
USA respiratory support:
Case: Symptomatic: n=2
Sars-Cov-2 positive (13.3%)
(1) Symptomatic (n=15) Asymptomatic: n=1
(2) Asymptomatic (n=55) (1.8%)
Control: n=0
Control: Death:
Sars-Cov-2 negative (n=605) Case: n=0
Covid-19 diagnosis confirmed Control: n=0
RT-PCR
Rios-Silva  Retrospective n=19606 Admissionto ICU:  Moderate
etal cohort All pregnant and/or Sars-Cov-2  Case: n=14 (10.2%)
2020 infected women of reproductive
[5] National age registered in national Covid-  Control 1: n=227
Surveillance 19 database (7.4%), p=0.2
Database of Control 2: n=20
Covid-19 Case: (6%)
Setting: Pregnant women with confirmed
Mexico Sars-Cov-2 infection (n=448) Mechanical
ventilation:
Control 1: Case: n=7 (5.1%)
Non pregnant with confirmed
Sars-Cov-2 infection (n=17942)  Control 1: n=174
(5.7%)
Control 2: Control 2: n=06
Pregnant without Sars-Cov-2 (1.8%)
infection (n=1216)
Death:
Covid-19 diagnosis confirmed by Case: n=10 (2.2%)
RT-PCR
Control 1: n=484
(2.7%)
Control 2: n=7
(0.6%)
Zambrano  Retrospective n=409462 ICU admission: Moderate
etal cohort Women of reproductive age with Case: n=245
2020 National confirmed Sars-Cov-2 infection ~ (10.5%) Control:
[6] Surveillance n=1492 (3.9%)

database of
Covid-19 cases
Setting:

USA

www.sbu.se/ut202105

Case:
Pregnant (n=23434)

Control:

Non pregnant (n=386028)
Covid-19 diagnosis confirmed by

RT-PCR

OR:3.0(95% Cl,
2.6t03.4)

Invasive ventilation:

Case: n=67 (2.9%)
Control: n=412
(1.1%)

OR: 2.9 (95% Cl,
2.2t03.8)

Death:
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Case: n=34 (1.5%)
Control: n=447
(1.2%)

OR: 1.7 (95% ClI,
1.2t02.4)

Cl = Confidence interval; ECMO = Extracorporeal membrane oxygenation; ICU = Intensive care unit; OR = Odds ratio; RT-PCR =

Real-time polymerase chain reaction test

Bilaga 4 Exkluderade systematiska
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